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Е.Ю. Войтковская1, О.А. Булатова2, М.В. Боднарук1, А.А. Нечаева3, А.А. Казанская4

ИШЕМИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ СЕРДЦА В МОЛОДОМ ВОЗРАСТЕ: 
СОВРЕМЕННЫЕ ТЕНДЕНЦИИ И ПЕРСПЕКТИВЫ В ДИАГНОСТИКЕ И ЛЕЧЕНИИ
    1  ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова»  
Минздрава России, Москва, Россия
 2 ФГАОУ ВО «Дальневосточный федеральный университет» Минздрава России, Владивосток, Россия
3  ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова» Минздрава 
России (Сеченовский Университет), Москва, Россия
 4ФГАОУ ВО «Новгородский государственный университет имени Ярослава Мудрого», Великий Новгород, Россия

Данная статья акцентирует внимание на актуальности проблемы ишемической болезни сердца (ИБС) среди молоде-
жи, выделяя необходимость обновления и углубления знаний о методах диагностики и лечения. Статья представля-
ет собой обзор современных исследований для диагностики и лечения ИБС среди молодежи, обращая особое внимание 
на изучение эффективности и безопасности новейших методов диагностики, влияния генетических факторов, а так-
же значимости медикаментозных и немедикаментозных подходов к лечению. Результаты исследований подтвердили 
высокую эффективность мультиспиральной компьютерной томографии коронарных артерий и кардио-МРТ в диа-
гностике ИБС, особенно для раннего выявления заболевания. Выявлены значимые генетические маркеры, которые 
могут использоваться для ранней диагностики ИБС, особенно у пациентов с семейной историей заболевания. Отме-
чается необходимость интеграции различных диагностических подходов, учета генетических факторов и внимания 
к образу жизни в стратегии профилактики и лечения ИБС у молодых. Результаты обзора могут быть полезны для 
специалистов в области кардиологии, общественного здравоохранения и медицинского образования.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  ишемическая болезнь сердца; молодые пациенты; диагностика ИБС; мультиспиральная 

компьютерная томография; кардио-МРТ; генетические маркеры; искусственный интел-
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В 2011 г. смертность от сердечно-сосудистых заболе-
ваний (ССЗ) в России составила 1462 случая на 100 000 
населения в год [1, 2]. В настоящее время, по данным 
Министерства здравоохранения, этот показатель сни-
зился до 600 смертей на 100 000 населения [3]. Снижение 
смертности от ССЗ в России является положительной 
тенденцией. Однако, несмотря на это значительное улуч-
шение, данный показатель все еще остается высоким. 

ССЗ имеют наибольшие показатели смертности среди 
всех заболеваний [3], при этом на долю ИБС приходится 
около 40% всех случаев смерти. По данным ВОЗ, ИБС 
является одной из ведущих причин смертности и инва-
лидности во всем мире, что делает ее значимой пробле-
мой общественного здравоохранения (рис. 1, см. 2-ю стр. 
обложки). 

В последние годы особое внимание уделяется рас-
пространенности и особенностям ИБС среди молодых 
людей, которые ранее традиционно считались менее 
подверженными риску развития ССЗ. Статистические 
данные показывают, что до 10–20% случаев ИБС прихо-
дится на лиц моложе 45 лет (рис. 2, см. 2-ю стр. обложки). 
Эта тенденция подчеркивает необходимость глубокого 
понимания механизмов развития, диагностики и профи-
лактики ИБС в молодом возрасте.

В последние десятилетия научное сообщество ак-
тивно исследует факторы риска и патофизиологию ИБС 
у молодых. Ключевыми факторами риска являются ги-
перлипидемия, курение, гипертония, диабет, ожирение 
и седентарный образ жизни [6]. Важно отметить, что 
молодые пациенты часто демонстрируют отличия в кли-
нической картине и ответе на терапию по сравнению со 
старшими возрастными группами, что требует адапта-
ции существующих подходов к диагностике и лечению. 
Современные исследования в области диагностики ИБС 
у молодежи подчеркивают значимость комплексного 
подхода, который включает как традиционные методы 
(ЭКГ и коронарографию), так и новые технологии, на-
пример, мультиспиральную компьютерную томогра-
фию (МСКТ) коронарных артерий и кардио-магнит-
но-резонансную томографию (кардио-МРТ) [7]. Эти 
методы обеспечивают более высокую точность в диа-
гностике и позволяют определить степень поражения 
коронарных артерий, что критически важно для выбора 
стратегии лечения.

Важным аспектом в изучении ИБС у молодых являет-
ся взаимосвязь между образом жизни и риском развития 
заболевания. Исследования показывают, что изменения 
в образе жизни, такие как увеличение физической актив-
ности, отказ от курения и сбалансированное питание, 
могут существенно снизить риск развития ИБС [8]. Это 
подчеркивает важность профилактических мер и образо-
вательных программ, особенно среди молодежи. 

Таким образом, актуальность изучения ИБС в моло-
дом возрасте обусловлена не только увеличением часто-
ты заболевания в этой возрастной группе, но и особен-
ностями клинической картины, диагностики и лечения. 
Понимание этих аспектов и разработка эффективных 
подходов к диагностике и профилактике ИБС у молодых 

людей становится ключевой задачей кардиологии и об-
щественного здравоохранения.

На сегодняшний день большой интерес представля-
ет анализ генетических и молекулярно-биологических 
факторов, которые могут способствовать развитию ИБС 
в молодом возрасте. Исследования в этой области пока-
зывают, что определенные генетические варианты и ме-
таболические нарушения могут увеличивать предраспо-
ложенность к развитию заболевания [9]. Это открывает 
новые перспективы для персонализированной медицины 
и разработки индивидуальных стратегий профилактики 
и лечения ИБС, особенно среди лиц молодого возраста.

В то же время существует важная проблема: недоста-
точная осведомленность молодых людей о факторах ри-
ска и симптомах ИБС, что часто приводит к запоздалому 
обращению за медицинской помощью. Стоит отметить, 
что молодые пациенты зачастую сталкиваются с психо-
логическими проблемами, такими как тревога и депрес-
сия, что может осложнять процесс лечения и реабили-
тации. При этом, как показали исследования, психоло-
гическая поддержка и вовлечение пациентов в решение 
вопросов, связанных с их здоровьем, являются важным 
аспектом комплексного подхода к лечению ИБС [10].

Целью данного обзора является комплексный анализ 
современных достижений в диагностике ИБС у молодых 
людей. Обзор нацелен на выявление ключевых аспектов, 
которые отличают ИБС в молодом возрасте от старших 
возрастных групп, с акцентом на раннюю диагностику 
и профилактику заболевания. В задачи исследования 
входит изучение современных научных трудов, направ-
ленных на улучшение методов выявления и лечения ИБС, 
их оценка. Особое внимание уделяется анализу влияния 
образа жизни, генетических и метаболических факторов 
на развитие ИБС у молодых. Целью работы также яв-
ляется обобщение существующих научных данных для 
формирования интегрированного взгляда на проблему 
и определения направлений для будущих исследований.

В данном обзоре применяется систематический под-
ход к анализу и отбору научной литературы, охватыва-
ющий исследования по диагностике ИБС у молодых лю-
дей. Используются базы данных PubMed, Scopus, Web of 
Science, а также специализированные медицинские жур-
налы и материалы конференций за последние 5 лет. Ос-
новной фокус сделан на статьях, опубликованных в пе-
риод с 2018 по 2023 г., что позволяет оценить актуальные 
научные достижения в этой области.

Ключевые критерии отбора включают релевантность 
тематики: ИБС у молодых, оригинальность исследова-
ния, наличие четких методологических описаний и ста-
тистически значимых результатов. Предпочтение отда-
ется многоцентровым исследованиям и исследованиям 
с крупными выборками, что обеспечивает более высо-
кую достоверность и обобщаемость результатов. Ис-
ключены работы с нечеткой методологией, небольшими 
выборками и недостаточным статистическим анализом.

В процессе анализа литературы особое внимание 
уделяется методам диагностики ИБС — как классиче-
ских, таких как коронарография и ЭКГ, так и с исполь-
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зованием новейших технологий, в том числе МСКТ 
и кардио-МРТ. Анализируются данные по эффективно-
сти, точности и доступности этих методов для молодых 
пациентов. Для обеспечения объективности и всесторон-
него анализа авторы проводят критический обзор ли-
тературы. Он включает оценку качества исследований, 
сравнительный анализ различных источников и выяв-
ление противоречий и согласованности в данных. Огра-
ничения методологии обзора включают потенциальное 
упущение регионально-специфических исследований, 
а также ограниченный доступ к некоторым закрытым 
источникам данных.

Ишемия миокарда является состоянием, при кото-
ром поступление крови и, как следствие, поступление 
кислорода к мышце сердца (миокарду) недостаточно для 
обеспечения ее нормального функционирования. Своев-
ременная диагностика ишемии миокарда имеет большое 
значение для раннего выявления и успешного лечения 
сердечных заболеваний. Среди наиболее эффективных 
методов, позволяющих врачам выявить признаки ише-
мии миокарда, выделяют: нагрузочные пробы, стресс-
эхокардиографию (стресс-ЭхоКГ) и холтеровское мони-
торирование (ХМ) [11]. 

Нагрузочные пробы с физическими упражнениями 
считаются эталоном в диагностике ишемии миокарда, 
позволяя оценить потребности сердца в кислороде [12]. 
Принцип этого метода заключается в том, что пациент 
выполняет физические упражнения на беговой дорожке 
или велоэргометре под контролем медицинского персо-
нала. По мере увеличения нагрузки на сердце возрастает 
потребность в кислороде для поддержания нормальной 
работы сердечной мышцы. Этот метод позволяет оце-
нить резервные возможности сердца, выявить наруше-
ния его кровоснабжения и оценить общую функцио-
нальную способность. Важно отметить, что проведение 
нагрузочных проб должно производиться под контролем 
опытного медицинского персонала, чтобы минимизиро-
вать риски для пациента и обеспечить надлежащую ин-
терпретацию результатов.

Стресс-ЭхоКГ является методом диагностики сердеч-
ной функции, который позволяет оценить работу левого 
желудочка сердца в условиях физической нагрузки [13]. 
Для проведения этого исследования пациент выполняет 
физические упражнения, например, на беговой дорожке 
или велотренажере, чтобы вызвать устойчивый стрессо-
вый эффект на сердце. Во время этого физического на-
грузочного теста специалист проводит ультразвуковое 
исследование сердца (ЭхоКГ) для оценки работы левого 
желудочка сердца — его структуры, размеров, сократи-
тельной функции, а также особенностей коронарных со-
судов и кровотока.

В случаях атипичного течения ИБС или невозмож-
ности проведения физической нагрузки врач может на-
значить холтеровское мониторирование ЭКГ. Это метод 
непрерывной записи электрокардиограммы в течение 
длительного времени, обычно 24–48 часов или даже 
более [14]. Он позволяет диагностировать различные 
нарушения ритма сердца, которые могут быть пропу-

щены при обычном краткосрочном исследовании ЭКГ. 
Для проведения ХМ пациенту надевается специальный 
портативный прибор — «холтер», который записывает 
электрическую активность сердца на протяжении все-
го периода наблюдения. Пациент ведет обычный образ 
жизни, не ограничивая себя в повседневных действиях. 
Полученные данные анализируются врачом-кардиоло-
гом для выявления любых нарушений, которые могут 
быть важными для диагностики и выбора оптимального 
лечения. 

Однако именно коронароангиография (КАГ) остается 
«золотым стандартом» диагностики ИБС, позволяя выя-
вить атеросклеротические изменения и определить мето-
ды реваскуляризации. Это исследование, которое прово-
дится для визуализации и оценки артерий сердца [15, 16].  
Раннее выявление и своевременное лечение ИБС могут 
значительно улучшить прогноз и качество жизни [17].

Инновационные методы диагностики ИБС
Разработка новых диагностических методов, опира-

ющихся на передовые научные достижения, играет ре-
шающую роль в улучшении прогнозов и качества жизни 
пациентов. 

Работа J.C. Brown и соавт. [18], объединяющая резуль-
таты более десяти исследований, фокусируется на оценке 
эффективности МСКТ коронарных артерий в диагности-
ке ИБС у молодых пациентов. Анализ результатов обсле-
дования более 2000 пациентов подтвердил, что МСКТ 
является высокоэффективным инструментом выявления 
ранних стадий атеросклероза, что имеет ключевое значе-
ние для своевременной профилактики и начала лечения. 
В частности, было показано, что этот метод позволяет 
диагностировать патологию на 30% раньше, чем тради-
ционные методы, причем с большей точностью в опре-
делении степени поражения сосудов. Эти результаты 
подчеркивают, что раннее обнаружение атеросклероти-
ческих изменений может значительно улучшить прогноз 
и исход лечения у молодых пациентов с ИБС. Авторы 
также указывают на необходимость более широкого 
применения МСКТ в клинической практике как средства 
ранней диагностики ИБС, подчеркивая значимость этой 
методики не только для пациентов, но и для улучшения 
общих подходов к лечению ИБС. 

Исследование M.T. Patrick и соавт. [19] направлено на 
изучение роли генетических факторов в развитии ИБС. 
Авторы проанализировали данные более 300 пациентов. 
Исследование подтвердило, что определенные генетиче-
ские вариации могут значительно увеличивать риск раз-
вития ИБС, особенно у молодых людей. Было выявлено, 
что у носителей определенных мутаций шансы развития 
ИБС на 20% выше по сравнению с общей популяцией. 
Эти результаты подчеркивают значимость генетическо-
го скрининга и молекулярного анализа в ранней диагно-
стике ИБС, которые позволят приступить к разработке 
индивидуализированных подходов к профилактике и ле-
чению заболевания. Работа также указывает на потен-
циал использования генетических маркеров для опреде-
ления групп высокого риска среди молодежи, что может 
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оказать существенное влияние на стратегии обществен-
ного здравоохранения и клиническую практику. 

Особый интерес для диагностики ИБС представля-
ет интеграция технологий искусственного интеллекта 
(ИИ) и машинного обучения. Работа L. Karatzia и соавт. 
[20], включающая результаты исследований с участием 
более 700 пациентов, фокусировалась на использовании 
алгоритмов ИИ для анализа данных ЭКГ и  изображе-
ний. Результаты показали, что алгоритмы ИИ способны 
предсказывать риск ИБС с точностью до 85%, что зна-
чительно превышает результаты традиционных методов 
диагностики. Данное исследование подчеркивает потен-
циал применения передовых технологий для улучшения 
точности и эффективности диагностики ИБС, особенно 
у молодых пациентов, у которых традиционные симпто-
мы (стенокардия, одышка, усталость, головокружение, 
аритмия, тошнота) могут быть менее очевидны. 

Похоже, что значительный вклад в диагности-
ку ИБС вносят мобильные технологии и приложения. 
S.B. Sayadia и соавт. [21] рассмотрели результаты не-
скольких исследований, связанных с использованием мо-
бильных приложений для мониторинга здоровья сердца, 
с участием почти 1200 пациентов. Авторы отметили, что 
использование мобильных приложений для отслежива-
ния таких показателей, как частота сердечных сокраще-
ний и артериальное давление, повышает эффективность 
раннего обнаружения ИБС на 35%. Эти приложения 
позволяют пользователям регистрировать и анализиро-
вать свои данные в реальном времени, что способствует 
своевременному обращению за медицинской помощью 
и предотвращению развития осложнений. Результаты 
подчеркивают важность интеграции цифровых техно-
логий в повседневный мониторинг здоровья, особенно 
для людей, находящихся в группе риска развития ИБС. 
Они также указывают на потенциал мобильных прило-
жений как инструмента для улучшения профилактики 
и лечения ИБС.

Эти подходы и технологии играют значительную 
роль в формировании будущего диагностики ИБС, от-
крывая новые возможности для раннего выявления и эф-
фективного лечения заболевания, особенно у молодых 
пациентов.

Сравнительный анализ исследований, 
направленных на улучшение методов 
выявления и лечения ИБС

В области диагностики ИБС проводилось множество 
исследований, направленных на улучшение методов вы-
явления и лечения заболевания, особенно среди молодых 
пациентов. Рассмотрим и сравним некоторые научные 
работы в этой области.

В обзоре, объединяющем результаты нескольких тру-
дов, сравнивалась эффективность МСКТ с традиционной 
коронарографией в диагностике ИБС [22]. Анализ дан-
ных более чем 1000 пациентов показал, что МСКТ усту-
пает коронарографии в точности всего на 5%, однако зна-
чительно превосходит ее в плане безопасности и доступ-
ности. МСКТ демонстрировала на 30% меньший риск 

осложнений по сравнению с коронарографией и была 
на 40% более доступна благодаря своей неинвазивности 
и меньшей стоимости. Эти результаты подтверждают 
значимость МСКТ как предпочтительного метода для 
первичной диагностики ИБС, особенно в случаях, когда 
инвазивная коронарография может быть нецелесообраз-
на или сопряжена с высоким риском для пациента. Ав-
торы подчеркивают необходимость интеграции новых 
технологий для улучшения безопасности и доступности 
медицинских услуг. Результаты этого исследования мо-
гут способствовать пересмотру клинических рекоменда-
ций и стандартов в кардиологии.

Исследования, собравшие результаты разнообразных 
наблюдений, изучали связь между генетическими марке-
рами и развитием ИБС [22, 23]. Анализируя данные более 
чем 500 пациентов, они подтверждают, что определенные 
генетические мутации значительно увеличивают риск 
развития ИБС. К этим мутациям относятся в том числе 
изменения в генах APOB, PCSK9, LDLR, 9p21 и APOE, ко-
торые связаны с регуляцией метаболизма липидов и хо-
лестерина в крови, а также структурной целостностью 
и функционированием сосудов. Эти генетические мута-
ции увеличивают предрасположенность к развитию ате-
росклероза и, как следствие, к ИБС — шансы развития 
заболеваний у их носителей на 20% выше по сравнению 
с общей популяцией. 

Была рассмотрена и работа, направленная на оценку 
эффективности применения статинов в начальных ста-
диях ИБС (рис. 3, см. 2-ю стр. обложки) [24]. Данные 
с участием 420 пациентов показали, что введение тера-
пии статинами на ранних этапах заболевания может сни-
зить риск сердечных осложнений примерно на 30%. Это 
свидетельствует о значительном улучшении прогноза 
для пациентов с ИБС и подчеркивает важность раннего 
вмешательства в лечебный процесс. Результаты также 
подтверждают роль статинов как ключевого элемента 
в комплексной терапии ИБС, особенно в контексте про-
филактики.

Исследование, проведенное с участием 600 человек, 
было сосредоточено на оценке влияния образа жизни на 
риск развития ИБС [25]. Результаты показали, что мо-
дификация образа жизни пациентов, связанная с улуч-
шением качества питания (уменьшением потребления 
сахара, большим количеством клетчатки в рационе, 
использованием более диетических продуктов) и уве-
личением физической активности, может значительно 
снизить риск развития ИБС. В частности, употребле-
ние продуктов, богатых омега-3 жирными кислотами 
и с низким содержанием насыщенных жиров, а также ре-
гулярные умеренные физические упражнения показали 
значительное уменьшение вероятности возникновения 
проблем с сердцем. Дополнительное исследование с ак-
центом на курение и употребление алкоголя также вы-
явило их негативное влияние на сердечно-сосудистую 
систему [26]. В этом исследовании, в котором приняли 
участие более 1000 взрослых, было установлено, что от-
каз от курения и умеренное потребление алкоголя свя-
заны с уменьшением риска развития ИБС. Кроме того, 
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обзор, анализирующий влияние стресса и психологи-
ческого благополучия на развитие ИБС, подтвердил, 
что регулярная медитация или йога могут снизить риск 
развития заболевания [27]. В том же исследовании было 
обнаружено, что люди, регулярно посещающие психоте-
рапевта, гораздо реже сталкиваются с сердечно-сосуди-
стыми проблемами.

Научные исследования сфокусировались на срав-
нении эффективности реваскуляризирующих вме-
шательств и медикаментозной терапии при лечении 
ССЗ [28]. Анализ трех рандомизированных исследо-
ваний VACS (Veterans Aff airs Cooperative Study), ECSS 
(European Coronary Surgery Study) и CASS (Coronary 
Artery Surgery Study), включивших в себя 2649 паци-
ентов с коронарными  заболеваниями, показал, что 
первичное хирургическое лечение обеспечивает бо-
лее высокие показатели 5- и 10-летней выживаемости 
и по сравнению с медикаментозной терапией. Особен-
но эффективным оказалось коронарное шунтирование 
у пациентов с высоким риском сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) [29]. 

Эти исследования подчеркивают значимость ком-
плексного подхода к профилактике ИБС, включая не толь-
ко изменения в диете и физической активности, но так-
же  управление стрессом и отказ от  вредных привычек, 
а также подтверждают важность хирургических методов 
в лечении ССЗ и могут послужить основой для разработ-
ки оптимальных стратегий лечения пациентов с подоб-
ными заболеваниями. Все это в совокупности способ-
ствует существенному снижению риска развития ССЗ.

Рассмотрим несколько менее классических исследо-
ваний.

Работа, авторы которой рассмотрели результа-
ты 8 различных исследований, была направлена на из-
учение влияния длительного пре694бывания в условиях 
городского загрязнения на сердечно-сосудистую систе-
му [30]. Исследование подтвердило, что длительное воз-
действие загрязненного воздуха увеличивает риск разви-
тия ИБС на 20% (рис. 4). Особенно заметно это влияние 

на людей, проживающих в районах с высоким уровнем 
загрязнения воздуха мелкими частицами и угарным га-
зом, проживающих на нижних этажах зданий, пожилых 
и детей. Авторы считают, что уменьшение уровня за-
грязнения воздуха может способствовать значительному 
снижению случаев ИБС среди городского населения — 
очевидна необходимость внедрения экологических норм 
и мер по улучшению качества воздуха как части стра-
тегии профилактики ССЗ. Эти данные также могут слу-
жить основанием для политик и инициатив, направлен-
ных на улучшение городской экологии, что в итоге мо-
жет способствовать улучшению общественного здоровья 
и снижению нагрузки на систему здравоохранения.

В работе A. Elagizi и соавт. [31] изучалось влияние 
длительной работы за компьютером и малоподвижного 
образа жизни на риск развития ИБС. Исследование не-
скольких сотен офисных работников показало, что дли-
тельная сидячая работа, сочетающаяся с малой физиче-
ской активностью, на четверть увеличивает вероятность 
развития ИБС.

В своем исследовании M. Bahls и соавт. [32] рас-
сматривали связь между социальным одиночеством, 
изоляцией и риском развития ИБС. На основе дан-
ных 1120 участников было выявлено, что одиночество 
и отсутствие социальной поддержки могут значительно 
увеличивать риск развития болезни, что подчеркивает 
важность социальных связей и взаимодействий для про-
филактики ССЗ.

S. Dey и соавт. [33], проведя анализ данных, собран-
ных с 1700 участников, выявили, что хроническое не-
досыпание и плохое качество сна увеличивают вероят-
ность развития заболевания на 27–35%. В частности, 
было установлено, что недостаточное количество сна 
(т.е. менее 6 часов в сутки) и/или прерывистый сон су-
щественно усиливают кардиометаболический стресс, 
приводя к повышенному риску ССЗ. Результаты анали-
за также показали, что улучшение гигиены сна, вклю-
чая регулярный полноценный отдых, может значитель-
но снизить этот риск. 
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Новые возможности медикаментозного лечения

ИБС часто связана с нарушениями уровня липидов 
в крови. Например, для пациентов с ИБС рекомендует-
ся уровень общего холестерина менее 200 мг/дл, уровень 
ЛПНП («плохого» холестерина) — менее 100 мг/дл и уро-
вень ЛПВП («хорошего» холестерина) — более 40 мг/дл 
у мужчин и более 50 мг/дл у женщин [34].

Активная гиполипидемическая терапия для таких 
пациентов может включать прием статинов или других 
лекарственных препаратов для снижения холестерина, 
соблюдение диеты с ограничением жирных и высокока-
лорийных продуктов, умеренные физические нагрузки 
и отказ от курения. Снижение уровня липидов в крови 
на 1% может снизить риск образования тромбов и ин-
фаркта миокарда примерно на 2–3% [35]. Статины могут 
снижать уровень «плохого» холестерина ЛПНП на 20–
60% в зависимости от дозировки и типа препарата. Та-
ким образом, активная гиполипидемическая терапия яв-
ляется важным компонентом комплексного лечения ИБС 
и профилактики ее прогрессирования [36]. 

Дополнительная противовоспалительная терапия мо-
жет стать важным компонентом в общем лечебном плане 
для пациентов с этим заболеванием. Воспаление имеет 
ключевое значение в развитии атеросклероза и прогрес-
сировании ССЗ. Подавление воспалительного процесса 
может помочь улучшить состояние больных и снизить 
риск ССО на 10–20% [37]. Существует несколько под-
ходов к противовоспалительной терапии для пациентов 
с ИБС. Один из них — это использование препаратов, 
которые специально направлены на снижение воспале-
ния в организме. Эти лекарства могут включать в себя 
нестатиновые препараты, такие как антиоксиданты, ин-
гибиторы цитокинов, которые могут снижать маркеры 
воспаления на 10–50% в зависимости от медикамента 
и состояния пациента [38]. 

Важным аспектом противовоспалительной терапии 
является контроль за факторами, способствующими 
воспалению, такими как лишний вес, недостаток физи-
ческой активности, стресс и т. д. Важно учитывать их 
в лечебном плане и предпринимать меры для их коррек-
ции. Выбор оптимального режима противовоспалитель-
ной терапии должен осуществляться индивидуально для 
каждого пациента под контролем квалифицированного 
кардиолога. Он учитывает не только симптомы и стадию 
заболевания, но также возможные побочные эффекты 
и противопоказания к применению определенных пре-
паратов [39].

Усиленная антитромботическая терапия является 
важным компонентом лечения пациентов с ИБС, так как 
эти люди имеют высокий риск тромбообразования и ате-
росклероза. Это лечение, направленное на предотвраще-
ние образования тромбов у пациентов с ИБС. Оно может 
включать применение антитромбоцитарных препаратов, 
таких как ацетилсалициловая кислота (АСК), клопидо-
грел и других антикоагулянтов, чтобы уменьшить риск 
развития сердечных осложнений (инфаркта миокарда, 
инсульта) [40]. Применение антикоагулянтов и антиагре-
гантов помогает предотвратить образование сгустков 

крови и улучшить кровоток в сосудах, тем самым сни-
жая риск сердечных приступов и других ССО. 

Целесообразность усиленного антитромботическо-
го лечения была рассмотрена в рандомизированном 
двойном слепом плацебо-контролируемом исследова-
нии COMPASS (Cardiovascular Outcomes for People Using 
Anticoagulation Strategies) [41]. Исследование показало, 
что усиленное антитромботическое лечение привело 
к значительному снижению риска ССО у пациентов. 
Было обнаружено, что комбинация низкодозированной 
АСК и ривароксабана снижает риск инсульта, инфаркта 
миокарда и смерти от ССЗ по сравнению с плацебо или 
монотерапией.

Анализ результатов исследования в подгруппах 
у пациентов с ИБС продемонстрировал, что применение 
комбинированной терапии низкой («сосудистой») дозой 
ривароксабана 2,5 мг 2 раза в сутки и АСК 100 мг 1 раз 
в сутки позволило снизить частоту сердечно-сосуди-
стой смерти и инсульта как у пациентов, ранее перенес-
ших инфаркт миокарда (ОР 0,74 при 95% ДИ 0,63–0,88), 
так и у пациентов без инфаркта миокарда в анамнезе 
(ОР 0,76 при 95% ДИ  0,58–0,98; p = 0,91 для оценки вза-
имодействия) [42]. У пациентов, ведение которых соот-
ветствовало всем стратегиям вторичной профилактики 
(некурящие пациенты, получавшие β-адреноблокаторы, 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента и ги-
полипидемические препараты), польза в группе комби-
нированной терапии ривароксабаном и АСК была сопо-
ставима с пользой среди пациентов, у которых эти требо-
вания не соблюдались. 

Ретроспективный анализ лечения группы пациен-
тов с более стабильной клинической симптоматикой, 
что определялось как отсутствие инфаркта миокарда 
или процедуры реваскуляризации в течение двух лет 
до включения (n = 18 207), продемонстрировал, что 
польза, которую приносило добавление ривароксаба-
на к АСК у этих пациентов, была сопоставима с поль-
зой для пациентов, перенесших инфаркт миокарда 
в предшествую щие 2 года [43].

На основе проведенного обзора можно сделать ряд 
ключевых выводов относительно диагностики и лечения 
исследуемого заболевания. Прежде всего, значительное 
внимание уделяется инновационным методам диагно-
стики, таким как МСКТ коронарных артерий и кардио-
МРТ. Анализ результатов исследований в области диа-
гностики и лечения ИБС у молодых людей подчеркивает 
важность применения разнообразных методов диагно-
стики для раннего выявления заболевания. Нагрузочные 
пробы, стресс-ЭхоКГ, холтеровское мониторирование 
ЭКГ и использование МСКТ, а также интеграция тех-
нологий искусственного интеллекта играют ключевую 
роль в точной диагностике ИБС у молодежи [44].

Метаанализ, охватывающий данные более 2000 участ-
ников, подтвердил высокую эффективность МСКТ в вы-
явлении ранних стадий атеросклероза, что критически 
важно для своевременного начала лечения. Результаты 
указывают на необходимость более широкого примене-
ния этих методов в клинической практике [18].
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Генетический аспект ИБС также занимает важное 
место в исследованиях. Генетические и молекулярно-
биологические исследования демонстрируют необходи-
мость персонализированного подхода к профилактике 
и лечению на основе генетических особенностей пациен-
тов. Анализ, проведенный на основе данных 300 пациен-
тов, выявил значимую роль определенных генетических 
мутаций в увеличении риска развития ИБС [19]. Эти дан-
ные подчеркивают значимость генетического скрининга 
и молекулярного анализа в ранней диагностике заболе-
вания.

Интеграция технологий ИИ и машинного обучения 
в диагностический процесс, согласно метаанализу, так-
же показывает значительные перспективы [20]. Исследо-
вания, охватывающие более 700 пациентов, демонстри-
руют, что алгоритмы ИИ могут с высокой точностью 
предсказывать риск ИБС, что значительно улучшает 
процесс скрининга.

Особое внимание следует уделить влиянию образа 
жизни на развитие ИБС. Исследования показывают, что 
модификация образа жизни может снизить риск разви-
тия ИБС на 40%, особую роль играют увеличение физи-
ческой активности, сбалансированное питание и управ-
ление стрессом [25, 26]. Это подчеркивает важность про-
филактических мер и образовательных программ.

Кроме того, исследования, оценивающие влияние 
качества и продолжительности сна, подтверждают важ-
ность достаточного и качественного сна в профилактике 
ИБС [33]. Эти результаты рекомендуют включение кон-
сультаций по гигиене сна в программы общественного 
здравоохранения и клинической практики.

В целом результаты исследований подчеркивают не-
обходимость комплексного подхода в диагностике и про-
филактике ИБС, включая интеграцию новейших техно-
логий, внимание к образу жизни и учет генетических 
факторов. Эффективное применение медикаментозной 
и немедикаментозной терапии, включая статины и дру-
гие препараты, играет важную роль в улучшении состо-
яния пациентов и предотвращении осложнений.

Заключение
В заключении можно подчеркнуть, что ИБС в моло-

дом возрасте представляет серьезную проблему, требу-
ющую комплексного подхода к диагностике и лечению. 
Анализ, проведенный в настоящей работе, указывает на 
большое значение инновационных методов диагности-
ки, таких как МСКТ коронарных артерий, кардио-МРТ, 
а также на важность генетического скрининга и молеку-
лярного анализа. 

Анализ результатов исследований подчеркивает не-
обходимость широкого внедрения инновационных мето-
дов диагностики и комплексного подхода к лечению ИБС 
у молодежи. Дальнейшие исследования в этой области 
могут способствовать снижению заболеваемости и по-
вышению качества здравоохранения для этой возраст-
ной группы.
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) представляют собой глобальную медицинскую, социальную и экономическую 
проблему. В настоящее время продолжаются поиск и изучение новых биологических маркеров, которые способны 
обеспечить раннюю диагностику ССЗ, служить лабораторным инструментом оценки эффективности проводимо-
го лечения или использоваться в качестве прогностических маркеров и критериев стратификации риска. Интерес 
ученых сосредоточен на изучении хитиназы-3-подобного белка 1 (CHI3L1, YKL-40) при ССЗ. Точные данные о роли 
CHI3L1 как в норме, так и при патологических состояниях до сих пор остаются не ясными. Имеющиеся данные 
свидетельствуют о том, что CHI3L1, возможно, регулирует пролиферацию, дифференцировку клеток, программи-
руемую клеточную гибель, а также участвует в эмбриональном развитии, ангиогенезе, воспалительных реакциях, 
ремоделировании тканей,  и ряде других процессов. Согласно данным проведенных клинических исследований, CHI3L1 
является перспективной молекулой, обладающей диагностическим и прогностическим потенциалом при ССЗ. Окон-
чательное подтверждение роли CHI3L1 при сердечно-сосудистой патологии будет получено в результате будущих 
исследований.
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Cardiovascular diseases (CVD) represent a global medical, social, and economic issue. Currently, the search and study of 
new biological markers that can provide early diagnosis of CVD, serve as laboratory tools for assessing the eff ectiveness of 
treatment, or be used as prognostic markers and risk stratifi cation criteria are ongoing. Scientists are particularly interested 
in studying chitinase-3-like protein 1 (CHI3L1, YKL-40) in relation to CVD. The precise role of CHI3L1 in both normal and 
pathological conditions remains unclear. Existing data suggest that CHI3L1 may regulate cell proliferation, diff erentiation, 
programmed cell death, as well as participate in embryonic development, angiogenesis, infl ammatory responses, tissue 
remodeling, and a number of other processes. According to clinical studies conducted, CHI3L1 is a promising molecule with 
diagnostic and prognostic potential in CVD. The defi nitive confi rmation of the role of CHI3L1 in cardiovascular pathology 
will be obtained through future research.
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являют-
ся основной причиной заболеваемости и смертности 
как в развивающихся, так и в развитых странах  мира 
[1, 2]. В 2016 г. ССЗ стали причиной летальных исходов 
у 17,9 млн человек во всем мире (31% всех смертей), рас-
пространенность ССЗ увеличилась с 257 млн в 1990 г. 
до 550 млн в 2019 г. [1, 2]. 

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) среди ССЗ зани-
мает лидирующую позицию [1–3]. Главным этиологиче-
ским фактором ИБС является атеросклероз, который на 
ранних стадиях протекает бессимптомно [3]. Коварство 
ИБС состоит в том, что более чем у половины пациентов 
дебютом данной патологии является инфаркт миокарда 
(ИМ) или даже внезапная сердечная смерть  [3]. 

Важная задача кардиологии — поиск и изучение 
новых сердечно-сосудистых биологических маркеров, 
способных помогать ранней диагностике ССЗ, служить 
лабораторным инструментом оценки эффективности 
проводимого лечения, выступать в качестве прогности-
ческого маркера возможных неблагоприятных клини-
ческих исходов и значимого критерия стратификации 
риска [4]. Несмотря на идентификацию сердечно-со-
судистых биомаркеров, их внедрение в клиническую 
практику до сих пор остается в значительной степени 
безуспешным. В то время как кардиоспецифические мар-
керы, включающие мозговой натрийуретический пеп-
тид (BNP), его предшественник (proBNP) и высокочув-
ствительные тропонины (hsTn), широко используются 
в практической деятельности врачей, необходимость ис-
пользования других биомаркеров не имеет достаточных 
доказательств [4–6]. 

В настоящее время в круг интересов ученых вошло 
изучение хитиназы-3-подобного белка 1 (chitinase-3-like 
protein 1, CHI3L1, YKL-40) в качестве диагностического 
и прогностического маркера при различной патологии. 
Согласно полученным данным, повышенные концентра-
ции данного белка наблюдаются при бронхиальной аст-
ме, хронической обструктивной болезни легких, ревма-
тоидном артрите, сахарном диабете (СД), панкреатите, 
заболеваниях печени, воспалительных заболеваниях ки-
шечника, остром почечном повреждении, хронической 
болезни почек, болезни Альцгеймера, рассеянном скле-
розе и сепсисе [7–16]. 

Цель представленного обзора литературы — анализ 
актуальных экспериментальных и клинических исследо-
ваний, посвященных изучению CHI3L1 (YKL-40) в каче-
стве нового диагностического и прогностического мар-
кера при сердечно-сосудистой патологии. 

Методология поиска источников 
В статье представлен обзор актуальных публикаций. 

Мы провели анализ литературных источников, вклю-
чавший все релевантные публикации до 01.03.2024 г., 
в базах данных PubMed, РИНЦ, MedLine, Google Scholar, 
Science Direct. При поиске статей использовали следую-
щие ключевые слова: биологические маркеры, сердеч-
но-сосудистые заболевания, хитиназа-3-подобный бе-
лок 1, biological markers, cardiovascular diseases, CHI3L1, 

YKL-40. В обзор включено 55 источников: актуальные 
экспериментальные, лабораторные, клинические иссле-
дования и обзоры.

Структура и функции YKL-40
CHI3L1 (YKL-40) относится к семейству 18-глико-

зил-гидролаз и имеет полипептидную цепь, состоящую 
из 383 аминокислот [17]. Человеческий белок назван 
YKL-40 из-за трех N-концевых аминокислот (тирозина 
(Y), лизина (K) и лейцина (L)), его молекулярная масса 
составляет 40 кДа [17]. Ген CHI3L1 человека расположен 
на хромосоме 1q31–1q32, состоящей из 7498 пар основа-
ний и 10 экзонов [18]. Несколько однонуклеотидных по-
лиморфизмов (SNP) гена CHI3L1 связаны с вариациями 
концентрации YKL-40 в сыворотке крови до 23% в здо-
ровой популяции [19]. CHI3L1 не обладает хитинолитиче-
ской активностью вследствие мутаций глутаминовой кис-
лоты [7, 15]. CHI3L1 в отличие от истинных хитиназ связы-
вает гепарин и хитин неферментативным образом [7, 15]. 
Сравнение последовательностей CHI3L1 у разных видов 
животных показывает высокую степень сохранности [20]. 
CHI3L1 продуцируется множеством клеток, включая ма-
крофаги, нейтрофилы, стволовые клетки, костные клетки, 
синовиоциты, хондроциты, фибробластоподобные клет-
ки, эндотелиальные клетки, гладкомышечные клетки со-
судов, звездчатые клетки печени, эпителиальные клетки 
молочной железы и раковые  клетки [18]. 

 Интерлейкин (IL)-1, IL-13, IL-6 и фактор некроза 
опухоли альфа (TNF-α) усиливают экспрессию CHI3L1 
[15, 21]. Экспрессия CHI3L1 также регулируется малыми 
некодирующими молекулами рибонуклеиновой кисло-
ты (miR): miR-125-3p, miR-342-3p и miR-449a [15, 22, 23]. 
Кроме того, экспрессия CHI3L1 регулируется осью miR-
449a/NOTCH1 (трансмембранный рецепторный белок 
человека), а взаимодействие между стабилизированным 
белком семейства ядерного фактора каппа B (NF-kB) 
P65 и CCAAT-энхансер-связывающим белком альфа 
(C/EBPα) в промоторной области гена CHI3L1 повышает 
экспрессию CHI3L1 [24]. 

Сведения о роли CHI3L1 как в норме, так и при за-
болеваниях до сих пор остаются неясными. Имеющиеся 
данные свидетельствуют о том, что CHI3L1, возможно, 
регулирует пролиферацию, дифференцировку клеток, 
программируемую клеточную гибель, а также участвует 
в эмбриональном развитии, ангиогенезе, воспалитель-
ных процессах, ремоделировании тканей, ангиогенезе, 
опухолевой инвазии и метастазировании (рис. 1) [15].

CHI3L1 может взаимодействовать с рецептором IL-
13Rα2 и образовывать мультимерный комплекс CHI3L1-
IL-13Rα2-IL-13, который впоследствии стимулирует 
митоген-активируемую протеинкиназу (MAPK)/внекле-
точную регулируемую киназу (ERK) и фосфоинозитид-3-
киназу (PI3K)/протеинкиназу B (AKT), а также сигналь-
ные пути Wnt (один из внутриклеточных сигнальных 
путей, регулирующий эмбриогенез, дифференцировку 
клеток)/β-катенина (белок, участвующий в клеточной 
адгезии и регуляции экспрессии генов) [25]. CHI3L1 
не только принимает участие в модуляции реакций 
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клеточной гибели, индуцированных окислителями, 
но и контролирует индуцированный пироптоз макрофа-
гов и активацию инфламмасом (рис. 2) [25]. CHI3L1 ини-
циирует сигнальные каскады MAPK/ERK и PI3K/AKT 
и регулирует пролиферацию и выживаемость клеток 
[15, 21]. CHI3L1 может регулировать клеточную мигра-
цию, инвазию, ангиогенез, а также эпителиально-мезен-
химальный переход (EMT); CHI3L1 конкурентно связы-
вается с рецептором конечных продуктов гликирования 
(RAGE) (рис. 2) [26].

CHI3L1 подавляет фосфорилирование MAPK p38 
и стресс-активируемой протеинкиназы (SAPKs)/N-
концевой киназы Jun, ослабляет секрецию матриксной 
металлопептидазы 1 (MMP-1) (см. рис. 2) [15]. CHI3L1 
выступает в роли координатора мембраносвязанного 
рецептора синдекана-1 (CD138) и мембраноассоцииро-
ванного белка интегрина αvβ3 через цепи гепарансуль-
фата (HS) на поверхности эндотелиальных клеток, за-
пускает сигнальный каскад фокальной киназы адгезии 
(FAK) 861/MAPK/ERK1/ERK2/рецептора фактора роста 
эндотелия сосудов 2 (VEGFR-2) (см. рис. 2) [27]. CHI3L1 
индуцирует взаимодействие между CD138 и интегрином 
αvβ5, запускает путь от киназы фокальных контактов 
(FAK397) к ERK1 и ERK2, усиливает экспрессию VEGF; 
CHI3L1 также способен индуцировать сигнальные пути 
PI3K/AKT (см. рис. 2) [27]. Имеются ограниченные дан-
ные об участии CHI3L1 в эмбриональном развитии 
[15, 28].

Лабораторные аспекты CHI3L1 (YKL-40)
Вследствие того, что YKL-40 высвобождается из ней-

трофилов в процессе коагуляции, уровень белка в сыво-
ротке выше, чем в плазме [7]. Уровень YKL-40 в слюне 

и синовиальной жидкости примерно в 2–3 раза выше, 
чем в сыворотке крови; концентрация YKL-40 в спинно-
мозговой жидкости в 1000 раз меньше, чем в других био-
логических жидкостях [7, 29, 30]. Наиболее часто исполь-
зуется иммуноферментный метод (ИФА) определения 
уровня YKL-40 [7]. С недавнего времени в лабораторную 
практику введен магнитный иммуноанализ, в котором 
для обнаружения определенного аналита вместо обычных 
ферментов, радиоизотопов или флуоресцентных молекул 
в качестве меток используются магнитные шарики [7, 31]. 

Референсный диапазон крови для YKL-40 в здоровой 
популяции до сих пор неизвестен, имеются расхожде-
ния в результатах исследований. S. Bojesen и соавт. [32] 
определяли плазменный YKL-40 у 3130 человек в воз-
расте 20–80 лет. На момент взятия проб крови в 1991–
1994 гг. у них не было никаких известных заболеваний, 
и они оставались здоровыми в течение 16-летнего перио-
да наблюдения. У 644 участников YKL-40 был повторно 
измерен в образцах, взятых через 10 лет после первого 
забора крови. Средний уровень YKL-40 в плазме крови 
составлял 40 мкг/л (референсные уровни 2,5–97,5%: 14–
155) без каких-либо различий между мужчинами и жен-
щинами.

Данные экспериментальных исследований
Y. Cao и соавт. изучали роль CHI3L1 при систем-

ном васкулите (СВ). Уровень CHI3L1 в сыворотке крови 
у мышей с СВ был значительно выше, чем в контрольной 
группе (p < 0,05). По сравнению с контрольной группой 
экспрессия CHI3L1 в коронарных артериях (КА) при 
СВ была выше, а экспрессия фактора фон Виллебранда 
(VWF) была ниже. Относительные уровни экспрессии 
CHI3L1, регулятора апоптоза BAX, каспазы-3 (CASP3), 

Рис. 1. Связь CHI3L1 (YKL-40) с физиологическими и патофизиологическими процессами
Fig. 1. The relationship of CHI3L1 (YKL-40) with physiological and pathophysiological processes
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NF-κB были значительно выше в группе СВ, чем в кон-
трольной группе (p < 0,05). Относительные уровни экс-
прессии VWF, кадгерин 5 2-го типа (CD144) и регулятор 
апоптоза Bcl-2 были ниже в группе СВ, чем в контроль-
ной группе (p < 0,05). Таким образом, у мышей с СВ 
уровни экспрессии CHI3L1 в сыворотке крови и КА по-
вышаются; CHI3L1 принимает участие в апоптозе эндо-
телиальных клеток при воспалении [33]. 

L. Chen и соавт. мышам с дефицитом аполипопротеи-
на E (ApoE-/-) вводили рекомбинантный аденовирус, экс-
прессирующий CHI3L1. По сравнению с мышами кон-
трольной группы уровни CHI3L1, IL-6, TNF-α, MMP-9 
в сыворотке крови и размеры бляшек были значительно 
увеличены у мышей сверхэкспрессирующих CHI3L1. Та-
ким образом, CHI3L1 способствует развитию атероскле-
роза [34]. 

Y. Sun и соавт. установили, что CHI3L1 способству-
ет фиброзу миокарда посредством регуляции оси TUG1 
(длинная некодирующая РНК, которая экспрессируется 
в сетчатке и мозге)/miR-495-3p/ETS1 (белок-фактор транс-
крипции, продукт гена человека ETS1, входит в семейство 
факторов транскрипции ETS) in vitro и in vivo [35]. 

X. Sun и соавт. использовали трансгенных мышей 
с конститутивным нокаутом и индуцируемой сверхэкс-

прессией CHI3L1, чтобы изучить его роль в моделях ле-
гочных сосудистых заболеваний, вызванных гипоксией, 
монокроталином и блеомицином. Во всех трех мыши-
ных моделях легочно-сосудистых заболеваний реакции 
легочной гипертензии были смягчены у мышей с нуле-
вым CHI3L1 и усилены у трансгенных мышей, которые 
сверхэкспрессируют CHI3L1. Наконец, одного CHI3L1 
было достаточно, чтобы индуцировать пролиферацию 
гладкомышечных клеток легочных артерий, ингибиро-
вать апоптоз эндотелиальных клеток легочных сосудов, 
вызвать потерю функции эндотелиального барьера. Эти 
результаты показывают, что CHI3L1 и его рецепторы 
играют важную роль в патофизиологии легочных сосу-
дистых заболеваний и могут стать мишенью для их ле-
чения [36]. 

Y. Deng и соавт. анализировали влияние DEX (седа-
тивное средство, высокоселективный агонист α2-ад ре-
норецепторов с широким спектром фармакологических 
свойств) при ишемически-реперфузионном поврежде-
нии миокарда (MIRI). Продемонстрировано, что повы-
шенная экспрессия miR-381-5p усиливает эффект пред-
варительного кондиционирования DEX для защиты 
от MIRI на мышиных моделях путем ингибирования 
CHI3L1 [37]. 

Ри с. 2. Ассоциированные сигнальные пути CHI3L1:
IL — интерлейкин; R — рецептор; AKT — протеинкиназа B; MAPK — митоген-активируемая протеинкиназа; MMP — матриксная металлопроте-
иназа; ERK — внеклеточная регулируемая киназа; Wnt — один из внутриклеточных сигнальных путей, регулирующих эмбриогенез, дифференцировку 
клеток; VEGFR-2 — рецептор фактора роста эндотелия сосудов 2; RAGE — рецептор конечных продуктов гликозилирования; SAPKs — стресс-
активируемая протеинкиназа; FAK — киназа фокальных контактов; JNK — c-Jun-N-терминальная киназа; p38 — митоген-активируемая протеин-
киназа; S100A9 — кальций-связывающий белок; β3 —  адренергический рецептор; α1 — адренергический рецептор.
Fig. 2. Associated CHI3L1 signaling pathways:
IL — interleukin;, R — receptor; Akt — protein kinase B; MAPK — mitogen-activated protein kinase; MMP — matrix metalloproteinase; ERK — extracellular 
signal-regulated kinase; Wnt — one of the intracellular signaling pathways that regulates embryogenesis and cell diff erentiation, VEGFR-2 — vascular 
endothelial growth factor receptor 2; RAGE — receptor for advanced glycation end products; SAPKs — stress-activated protein kinases; FAK — focal adhesion 
kinase; JNK — c-Jun N-terminal kinase; p38 — mitogen-activated protein kinase; S100A9 — calcium-binding protein; β3 — adrenergic receptor; α1 — 
adrenergic receptor.
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YKL-40 и сердечно-сосудистые заболевания: 
данные клинических исследований

К настоящему времени имеется небольшое количе-
ство клинических исследований, посвященных изуче-
нию CHI3L1 (YKL-40) в роли биологического маркера 
у пациентов с кардиоваскулярной патологией.

T. Xu и соавт. генотипировали 15 SNP CHI3L1. Лица 
с генетическими вариантами rs10399931, rs1538372, 
rs2071580, rs2297839 и rs4950928 имели более низ-
кие уровни CHI3L1 (YKL-40). Генетический вариант 
rs10399805 был связан с более высоким уровнем CHI3L1 
(YKL-40). Лица с генотипом GA/AA rs10399805 имели 
риск развития артериальной гипертензии (АГ) в 1,34 
раза выше по сравнению с лицами с генотипом GG 
(p = 0,05). Мужчины с гетерозиготными/редкими го-
мозиготными генотипами rs4950928 и rs2297839 имели 
значительно меньший риск развития АГ по сравнению 
с лицами с основным гомозиготным генотипом: отно-
шение шансов ОШ (OR) (95% доверительный интервал 
(CI)) составили 0,46 (0,23–0,89) и 0,49 (0,26–0,91) соот-
ветственно. Таким образом, вышеупомянутые три SNP 
могут повысить точность прогнозирования риска АГ. 
Возможно, генотипы rs10399805, rs4950928 и rs2297839 
могут стать стабильными биомаркерами для прогнози-
рования риска АГ [38]. 

M. Çetin и соавт. провели одноцентровое проспек-
тивное обсервационное когортное исследование, вклю-
чившее 327 пациентов с АГ. Больные находились под 
наблюдением в течение в среднем 7,89 ± 0,12 года. Со-
гласно полученным данным, возраст, СД и концентра-
ция YKL-40 достоверно предсказывали возникновение 
основных неблагоприятных сердечно-сосудистых собы-
тий (ССС, MACE). Чувствительность и специфичность 
YKL-40 > 93,5 для прогнозирования MACE составля-
ли 71,4 и 65% соответственно с площадью под кривой 
(AUC) 0,723 (0,617–0,828 CI 95%, p < 0,001). Таким обра-
зом, повышенная концентрация YKL-40 предсказывала 
возникновение MACE у пациентов с АГ [39]. 

Согласно данным P. Ridker и соавт., уровни YKL-40 
были достоверно выше у женщин с АГ, СД и ожирением 
и умеренно коррелировали с холестерином липопро-
теидов высокой плотности (ХЛПВП), триглицеридами 
(ТГ) и высокочувствительным С-реактивным белком 
(hsCRP) [40]. 

Y. Kwon и соавт. обследовали 479 детей в возрасте 10–
12 лет в рамках общепопуляционного перекрестного ис-
следования. Средние уровни YKL-40 в сыворотке кро-
ви были значительно выше в группах с низким уровнем 
ХЛПВП (р = 0,017) и высоким уровнем ТГ (р = 0,010). 
Уровни YKL-40 также были выше в группе с высоким 
индексом атерогенности (ИА) (p = 0,007). После поправ-
ки на возраст, пол и индекс массы тела (ИМТ) были опре-
делены связи между уровнями YKL-40 и ТГ в сыворотке 
крови (р = 0,003), соотношением ТГ — общий холестерин 
(ОХ) — ХЛПВП (р = 0,019) и ИА (p = 0,012). Основываясь 
на этих результатах, исследователи предположили, что 
уровень YKL-40 в сыворотке крови может быть полез-
ным инструментом первоначального скрининга или ин-

дикатором последующего риска липидных нарушений, 
атеросклероза и ССЗ у детей и подростков с факторами 
риска независимо от ожирения [41]. 

Проспективное исследование M. Song и соавт. было 
направлено на анализ YKL-40 у 410 пациентов с ИБС 
(контрольная группа — 100 здоровых человек). Концен-
трация YKL-40 была выше у пациентов с ИБС по срав-
нению со здоровыми лицами (p < 0,001). Концентрация 
YKL-40 была положительно связана с гиперлипидемией 
(р = 0,014), СД (р = 0,001), уровнем глюкозы в крови нато-
щак (р = 0,045), C-реактивным белком (CRP) (p < 0,001), 
индексом Gensini (p < 0,001) у больных ИБС. Кроме того, 
повышенная концентрация YKL-40 была связана с повы-
шенными уровнями TNF-α (р = 0,001), IL-1β (р = 0,001), 
IL-6 (p < 0,001) и IL-17A (р = 0,002) у данной категории 
больных [42]. 

J. Zheng и соавт. изучали связь полиморфизмов 
гена CHI3L1 с уровнем YKL-40 в сыворотке кро-
ви у китайских пациентов с ИБС. Три SNP (−329G>A, 
rs10399931; −247C>T, rs10399805; −131G>C, rs4950928) 
были определены у 213 пациентов со стенозом 
КА ≥ 50% по данным коронароангиографии (КАГ) (груп-
па контроля — 248 здоровых лиц). У пациентов с ИБС 
уровень YKL-40 в сыворотке крови был значительно 
выше по сравнению с контрольной группой (p < 0,001). 
Не было выявлено различий в распределении аллелей, 
генотипов и гаплотипов между контрольной группой 
и пациентами с ИБС. Минорные аллели CHI3L1-329G>A 
и −131G>C достоверно ассоциировались со снижением 
уровня YKL-40 в сыворотке крови как в контрольной 
группе (р = 0,001 и p < 0,001 соответственно), так и у па-
циентов с ИБС (р = 0,007 и p < 0,001 соответственно), 
в то время как для CHI3L1-247C>T этого не было отмече-
но. Ни один из этих генетических вариантов и гаплоти-
пов не ассоциировался с тяжестью ИБС по данным КАГ. 
Авторы сделали выводы, что полиморфизмы CHI3L1-
329G>A и −131G>C связаны с уровнем YKL-40 в сыво-
ротке крови, но не с распространенностью или тяжестью 
ИБС [43]. Это отсутствие связи между генотипом YKL-
40 и риском ИБС было дополнительно подтверждено 
американским когортным исследованием [44]. 

L. Wallentin и соавт. установили 18 биомаркеров при 
ИБС с подтвержденной независимой связью с сердеч-
но-сосудистой смертностью по данным анализа Борута 
и статистической значимостью (все p < 0,0001) по ре-
грессии Кокса с поправкой на клинические характери-
стики. Большую прогностическую информацию несут 
N-концевой предшественник мозгового натрийуретиче-
ского пептида (NT-proBNP), отношение рисков (HR) 2,079 
(95% CI 1,799–2,402), и высокочувствительный тропонин 
Т, (hs-TnT) HR 1,715; (95% CI 1,491–1,973). Другими бел-
ками, обладающими независимыми ассоциациями, ока-
зались фактор дифференцировки роста 15 (GDF-15) — 
HR 1,728 (95% CI 1,527–1,955), Т-клеточный иммуногло-
булин и домен 1 муцина — HR 1,555 (95% CI 1,362–1,775), 
ренин — HR 1,501 (95% CI 1,305–1,727), остеопротегерин 
(OPG) — HR 1,488 (95% CI 1,297–1,708), стимулирующий 
фактор роста, экспрессируемый геном 2 (ST2) — HR 1,478 
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(95% CI 1,307–1,672), цистатин-С (Cys-C) — HR 1,370 
(95% CI 1,243–1,510), TNFRSF10B (мембранный белок, 
рецептор из надсемейства рецепторов факторов некро-
за опухоли) — HR 1,205 (95% CI 1,131–1,285), опухоле-
вый антиген CA-125 — HR 1,347 (95% CI 1,226–1,479), 
BNP — HR 1,399 (95% CI 1,255–1,561), IL-6 — HR 1,478 
(95% CI 1,316–1,659), циркулирующий фактор роста 
гепатоцитов (HGF) — HR 1,259 (95% CI 1,134–1,396), 
спондин-1 (F-spondin) — HR 1,295 (95% CI 1,156–1,450), 
фактор роста фибробластов 23 (FGF-23) — HR 1,349 
(95% CI 1,237–1,472), CHI3L1 (YKL-40) — HR 1,284 
(95% CI 1,129–1,461), рецептор фактора некроза опухо-
ли 1 (TNF-R1) — HR 1,486 (95% CI 1,307–1,689) и адрено-
медуллин (AM) — HR 1,750 (95% CI 1,490–2,056). Таким 
образом, профили уровней нескольких биомаркеров кро-
ви, в том числе и CHI3L1 (YKL-40), могут быть полезны 
для идентификации различных патофизиологических 
путей, связанных с повышенным риском смерти у паци-
ентов с ИБС [45]. 

Целью исследования C. Fang и соавт. было изучение 
роли YKL-40 и TNF-α в диагностике инфаркта миокарда 
с подъемом сегмента ST (ИМпST) (120 пациентов, кон-
трольная группа — 81 пациент с нормальной КАГ). Сы-
вороточные уровни YKL-40 и TNF-α в группе ИМпST 
были достоверно выше, чем в контрольной группе 
(p < 0,001). Выявлена значимая положительная корреля-
ция между уровнями YKL-40, TNF-α и TnI в сыворотке 
крови у пациентов с ИМпST. Установлено, что сыворо-
точные уровни YKL-40 и TNF-α являются независимыми 
факторами риска развития ИМпST. AUC сывороточного 
YKL-40 для прогнозирования возникновения ИМпST 
составила 0,704. AUC сывороточного TNF-α для прогно-
зирования возникновения ИМпST составила 0,852. AUC 
сывороточного TnI для прогнозирования возникновения 
ИМпST составила 0,875 [46].

В проспективное исследование, проведенное Y. Tan 
и соавт., были включены 358 пациентов с ИМпST. 
Были проанализированы основные неблагоприятные 
сердечно-сосудистые события (MACE) и общее вре-
мя выживаемости. Баллы по шкале GRACE (p < 0,001) 
и уровни YKL-40 (p < 0,001), матриксной металлопро-
теиназы 9 (MMP-9) (p < 0,001) и CRP (p < 0,001) были 
значительно выше у умерших пациентов по сравнению 
с теми, кто выжил. Уровни CRP (р = 0,007) и MMP-9 
(р = 0,022) были значительно выше в группе с высоким 
YKL-40. Баллы по шкале GRACE также были значи-
тельно повышены (р = 0,011, 95% CI  от −9,7 до −1,3). Ку-
мулятивные показатели MACE и показатели сердечной 
смертности были значительно выше в группе с высоким 
уровнем YKL-40 (p < 0,001, 95% CI 1,9–8,2). Продолжи-
тельность жизни была значительно больше у пациентов 
с более низким уровнем YKL-40 (p < 0,0001). Таким об-
разом, повышенные уровни YKL-40 положительно кор-
релируют с уровнями CRP и MMP-9 и связаны с клини-
ческими исходами, включая MACE и 6-месячную выжи-
ваемость у пациентов с ИМпST [47]. 

Исследование L. Yang и соавт. включило 324 пациен-
та с острым ИМпST, которым было проведено первичное 

чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ). Период 
наблюдения пациентов составил 24 мес. Конечной точкой 
были MACE, включая смерть от всех причин, повторный 
ИМ и госпитализация по поводу сердечной недостаточ-
ности (СН). Пациенты с повышенным уровнем YKL-40 
в сыворотке крови (≥ 126,8 нг/мл) были старше, курили, 
страдали СД 2-го типа, имели высокий класс по шкале 
Killip, многососудистое поражение по данным КАГ, по-
вышенные уровни глюкозы, ТГ и высокочувствитель-
ного С-реактивного белка (hsCRP) и сниженные уровни 
ХЛПВП. В течение периода наблюдения частота MACE 
была заметно выше в группах с высоким, чем в группах 
с низким YKL-40 (28,4% против 11,1%, p < 0,001). По-
вышенные уровни YKL-40 были связаны со снижени-
ем выживаемости без MACE (логарифмический ранг 
p < 0,001). Высокий уровень YKL-40 в сыворотке крови 
был независимым предиктором MACE (отношение ри-
сков (HR) 1,65; 95% CI: 1,14–2,39; р = 0,008). Таким обра-
зом, результаты данного исследования продемонстриро-
вали, что сывороточный YK L-40 может использоваться 
в качестве биомаркера для прогнозирования отдаленно-
го результата после ЧКВ у пациентов с ИМпST [48]. 

E. Bouwens и соавт. наблюдали 263 амбулаторных па-
циента с хронической СН (ХСН) в течение в среднем 2,2 
(1,4–2,5) года. Первичная конечная точка (ПКТ) (сердеч-
но-сосудистая смертность, госпитализации по поводу 
СН, трансплантации сердца и имплантации вспомога-
тельного механического устройства левого желудочка) 
была достигнута у 70 пациентов. Уровни мембранного 
белка из группы гликопротеиновых рецепторов с лек-
тином типа С (C1qR), кадгерина 5 (CDH5), YKL-40, 
рецептора 4 эфрина типа B (EPHB4), молекулы меж-
клеточной адгезии-2 (ICAM-2) и А узловой молекулы 
адгезии (JAM-A) независимо ассоциировалась с ПКТ. 
Уровень YKL-40 оказался самым сильным предикто-
ром с HR (95% CI) 2,27 (1,66–3,16) на стандартное откло-
нение, за ним следовали JAM-A (2,10; 1,42–3,23) и C1qR 
(1,90;1,36–2,72). Таким образом, YKL-40 сильно и незави-
симо связан с клиническим исходом у пациентов с ХСН 
[49]. 

G. Bolla и соавт. оценивали концентрации карбоксин-
терминального пропептида проколлагена I типа (PICP), 
YKL-40, альдостерона (ALD), активность ренина плаз-
мы (PRA), а также ЭхоКГ показатели у пациентов с СН 
со сниженной фракцией выброса левого желудочка (ФВ 
ЛЖ) (HFrEF) до и после лечения сакубитрилом/валсарта-
ном (S/V). Исследование включило 26 пациентов с HFrEF. 
ЭхоКГ и биомаркеры крови оценивали на исходном уров-
не, через 30 и 60 дней лечения S/V. Систолическое артери-
альное давление (САД) и диастолическое артериальное 
давление (ДАД) снизились с 126 ± 15 до 113 ± 4 мм рт. ст. 
(р<0,001) и с 77 ± 11 до 72 ± 9 мм рт. ст. (р = 0,005) со-
ответственно в конце исследования. При этом ФВ ЛЖ 
увеличилась на 22,8% с 29,5 ± 5% до 36 ± 5%, а индекси-
рованный конечный систолический объем ЛЖ снизился 
на 12% с 38,6 ± 8,7 мл/м2 до 34,0 ± 10,0 мл/м2 (р = 0,007). 
Концентрации PICP, YKL-40, ALD и PRA снизились 
на –42,2%, –46,8%, –79,1% и –76,7% соответственно 
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(p < 0,001 для всех), причем снижение было значимым 
уже на 30 день лечения S/V. Достоверных изменений 
электролитов и креатинина крови в ходе исследования 
не наблюдалось (р > 0,05). Таким образом, снижение 
уровней изучаемых лабораторных маркеров на фоне ле-
чения S/V связано с улучшением показателей у пациен-
тов с HRrEF [50]. 

G. Bolla и соавт. анализировали концентрации YKL-40 
в сыворотке крови у пациентов с тяжелым аортальным 
стенозом (АС) (n = 572) и у пациентов с умеренным АС 
(n = 67). Было обнаружено, что у пациентов с АС на-
блюдалась повышенная концентрация YKL-40 в сыво-
ротке крови по сравнению со здоровыми людьми (ме-
диана 109 против 34 нг/мл, p < 0,001), но концентрации 
YKL-40 не были связаны со степенью тяжести АС. Вы-
сокие концентрации YKL-40 (квартиль 4) были связаны 
с долгосрочной (медиана наблюдения 4,7 года) смертно-
стью от всех причин (скорректированный коэффициент 
риска 1,93 (95% CI  1,37–2,73), p < 0,001). Таким образом, 
концентрации YKL-40 повышены при АС и ассоцииру-
ются со смертностью, но не со степенью тяжести данно-
го заболевания [51]. 

Весьма интересны данные экспериментально-кли-
нического исследования, проведенного H. Tan и соавт. 
В данном исследовании изучали характер экспрессии 
и функцию miR-30а-5p при легочной артериальной ги-
пертензии (ЛАГ). Относительные уровни экспрессии 
miRNA-30a-5p в плазме крови были достоверно повыше-
ны у пациентов с ЛАГ по сравнению со здоровыми людь-
ми. Экспрессия miR-30a-5p была значительно снижена, 
в то время как экспрессия YKL-40 была значительно 
повышена в эндотелиальных клетках легочной артерии 
человека, подвергшихся гипоксии (HPAEC). Сверхэкс-
прессия miR-30а-5p ингибировала апоптоз в этих клет-
ках. Миметик mi R-30a-5p снижал экспрессию YKL-40. 
Сверхэкспрессия YKL-40 частично уменьшала влияние 
miR-30а-5p на пролиферацию и апоптоз в эндотелиаль-
ных клетках легочной артерии человека, подвергшихся 
гипоксии. Эти данные показали, что miR-30a-5p способ-
ствует росту клеток и ингибирует апоптоз в условиях 
гипоксии, нацеливаясь на YKL-40. Таким образом, ось 
miR-30a-5p/YKL-40 может стать потенциальной мише-
нью для разработки новых методов лечения ЛАГ [52]. 

B. Kerget и соавт. изучали роль YKL-40 при тромбо-
эмболии легочной артерии (ТЭЛА). В исследование были 
включены 100 человек (80 пациентов с ТЭЛА и 20 здоро-
вых людей из контрольной группы). Пациенты с ТЭЛА 
были разделены на четыре группы: пациенты высокого 
риска (n = 20), пациенты высокого промежуточного ри-
ска (n = 20), пациенты низкого промежуточного риска 
(n = 20) и пациенты низкого риска (n = 20). Уровни Tn-I 
были значительно выше в группах высокого и высокого 
промежуточного риска по сравнению с другими группа-
ми (p < 0,001), но существенно не различались между па-
циентами из групп высокого и высокого промежуточного 
риска (р = 0,09). Уровень YKL-40 был значительно выше 
в группе ТЭЛА высокого риска, чем в группе высокого 
промежуточного риска (p < 0,001). Пороговое значение 

YKL-40 227,2 нг/мл для пациентов с ТЭЛА высокого ри-
ска имело чувствительность 85% и специфичность 70%. 
Таким образом, YKL-40 может оказаться важным био-
маркером при принятии решений относительно раннего 
тромболитического лечения у пациентов с ТЭЛА высо-
кого и промежуточного риска [53]. 

P. Fiedorczuk и соавт. определяли уровни YKL-40, 
остеопротегерина (OPG) и кардиотропина-1 (CT-1) 
у 52 лиц с синдромом обструктивного апноэ сна (СОАС) 
(группа контроля — 28 здоровых людей). Концентрации 
YKL-40 и CT-1 в сыворотке и плазме крови были выше 
у лиц с СОАС, а концентрации OPG были ниже по срав-
нению с контрольной группой [54]. Согласно данным 
J. Cai и соавт. (74 пациента с СОАС, 20 здоровых человек 
в качестве контрольной группы), у пациентов с СОАС на-
блюдалось значительное увеличение уровней гиалуроно-
вой кислоты (HA), коллагена 4-го типа (COL4) и YKL-40 
в сыворотке крови по сравнению с контрольной группой. 
Кроме того, уровни HA, COL4 и YKL-40 положительно 
коррелировали с индексом апноэ-гипопноэ (AHI) и отри-
цательно с показателем сатурации кислорода в крови [55]. 
Таким образом, указанные исследования говорят о диа-
гностической способности YKL-40 у лиц с СОАС. 

Заключение
В настоящее время мы имеем высокие технологии для 

идентификации новых биологических маркеров, вслед-
ствие чего необходимо создание мультибиомаркерной 
модели диагностики и прогнозирования течения ССЗ. 
В представленном обзоре литературы проведен анализ 
работ, посвященных изучению CHI3L1 (YKL-40) при 
сердечно-сосудистой патологии. Концентрация YKL-40 
в крови увеличивается с возрастом, некоторые SNP ответ-
ственны за 23% вариаций сывороточной концентрации 
YKL-40 в здоровой популяции, и из-за расхождения в ре-
зультатах многочисленных исследований референсный 
диапазон YKL-40 в крови у здоровой популяции все еще 
остается спорным. На момент написания этой статьи на-
коплено не так много клинических и экспериментальных 
данных о влиянии YKL-40 на сердечно-сосудистую си-
стему. Согласно результатам этих исследований, YKL-40 
является перспективной молекулой, обладающей диа-
гностическим и прогностическим потенциалом при 
ССЗ. Ожидается, что дальнейшие исследования про-
демонстрируют возможность его использования в ка-
честве дополнительного лабораторного инструмента 
у пациентов кардиологического профиля. Регуляция 
концентрации и экспрессии YKL-40, во зможно, окажет-
ся многообещающей стратегией для лечения патологии 
сердца и сосудов. 
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Паценко М.Б.1, Глотко В.Л.1, Широков Е.А.2, Гайворонский И.Н.1

ПАТОГЕНЕЗ ПОРАЖЕНИЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ И КЛИНИЧЕСКИЕ 
СИНДРОМЫ НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ COVID-19
1ФГБВОУ ВО «Филиал Военно-медицинской академии им. С.М. Кирова» в г. Москве, Минобороны России, Москва, 
Россия
2ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования» Минздрава России, 
Москва, Россия

На основании анализа литературных данных освещены вопросы неврологических осложнений после новой корона-
вирусной инфекции COVID-19. Существует мало доказательств прямого механизма нейроинвазивности и нейро-
токсичности вируса SARS-CoV-2. Обсуждаются различные механизмы проникновения коронавирусов в головной 
мозг — антероградный и ретроградный, нейрональное распространение, транскрипционный и гематогенный пути. 
Ретроградный/антероградный транспорт и транссинаптический перенос вируса подтверждены исследованиями in 
vitro. Проникновение вируса в центральную нервную систему возможно также путем распространения по перифе-
рическим нервам, например, по блуждающему, который иннервирует легкие и кишечник. Есть несколько возможных 
механизмов распространения SARS-CoV-2 через гематоэнцефалический барьер: циркуляция вирусных частиц в кро-
вотоке, вирусный трансцитоз через эндотелиальные клетки сосудов и капилляров, инфицирование вирусами лейко-
цитов и перенос ими вирусов сквозь гематоэнцефалический барьер. Гипоксия, вызванная цитокиновым штормом, и 
респираторный дистресс приводят к нарушению метаболизма мозга и развитию неврологических осложнений. Цель 
работы. Анализ данных литературы по изучению ранних и отдаленных проявлений неврологических нарушений и 
болезней при новой коронавирусной инфекции, постковидном синдроме (long COVID-19), а также после вакцинации. 
Результаты. Среди большого количества нарушений нервной системы выделяют пять основных видов с длительно 
существующими неврологическими осложнениями, связанных с СOVID-19: 1) энцефалопатии с делирием/психозом; 
2) воспалительные синдромы центральной нервной системы; 3) ишемические инсульты; 4) периферические невропатии, 
в частности, синдром Гиена–Барре и плечевые плексопатии; 5) другие расстройства центральной нервной системы.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  новая коронавирусной инфекция, COVID-19; вирус SARS-CoV-2; нейротоксичность; невроло-

гические осложнения COVID-19.
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клинические синдромы новой коронавирусной инфекции COVID-19.     Клиническая медицина.   2024; 102(    9–10):707–713. 
DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-707-713
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Mikhail B. Patsenko1, Vladimir L. Glotko1, Evgeniy A. Shirokov2, Ivan N. Gaivoronskii1

PATHOGENESIS OF NERVOUS SYSTEM LESIONS AND CLINICAL SYNDROMES 
OF THE NEW CORONAVIRUS INFECTION COVID-19
1Military Medical Academy named after S.M. Kirov (Branch, Moscow) of the Ministry of Defense of the Russia, Moscow, 
Russia
2Russian Medical Academy of Continuing Professional Education of the Ministry of Healthcare of the Russia, Moscow, Russia
Based on the analysis of literature data, the issues of neurological complications after the new coronavirus infection COVID-19 
are highlighted. There is little evidence for a direct mechanism for the neuroinvasiveness and neurotoxicity of the SARS-CoV-2 
virus. Various mechanisms of coronavirus penetration into the brain are discussed - anterograde and retrograde, neuronal 
spread, transcriptional and hematogenous pathways. Retrograde/anterograde transport and transsynaptic transfer of the 
virus have been confi rmed by in vitro studies. Penetration of the virus into the central nervous system is also possible by 
spreading through peripheral nerves, for example, along the vagus nerve, which innervates the lungs and intestines. There are 
several possible mechanisms for the spread of SARS-CoV-2 across the blood-brain barrier: circulation of viral particles in the 
bloodstream, viral transcytosis through endothelial cells of blood vessels and capillaries, infection of leukocytes by viruses 
and transfer of viruses through the blood-brain barrier. Hypoxia caused by cytokine storm and respiratory distress lead to 
disruption of brain metabolism and the development of neurological complications. Aim. Analysis of literature data on the 
study of early and long-term manifestations of neurological disorders and diseases during a new coronavirus infection, post-
Covid syndrome (long COVID-19), as well as after vaccination. Results. Among the large number of nervous system disorders, 
there are fi ve main types with long-term neurological complications associated with COVID-19: 1) encephalopathy with 
delirium/psychosis; 2) infl ammatory syndromes of the central nervous system; 3) ischemic strokes; 4) peripheral neuropathies, 
in particular Guillain–Barre syndrome and brachial plexopathies; 5) other disorders of the central nervous system.
K e y w o r d s :  new coronavirus infection, COVID-19; SARS-CoV-2 virus; neurotoxicity; neurological complications of CO-

VID-19.
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Известно, что вирус SARS-CoV-2 является предста-
вителем семейства коронавирусов, поражающих лю-
дей. Из 7 вирусов 4 (NL63-CoV, HKU1-CoV, 229e-CoV 
и OC43-CoV) обычно вызывают симптомы простуды, 
а SARS-CoV, MERS-CoV и SARS-CoV-2 — пандемии 
(SARS-в 2002 и 2003 гг., MERS — в 2012 г.). Пандемию 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19) связывают 
с вирусом SARS-CoV-2 [1].

SARS-CoV-2 — это β-коронавирус, который имеет 
около 80% аминокислотных последовательностей, иден-
тичных таковым SARS-CoV, и 50% аминокислотных по-
следовательностей, идентичных таковым MERS-CoV [2]. 
Как и SARS-CoV, SARS-CoV-2 связывается с фермента-
тивным доменом рецептора ангиотензинпревращающе-
го фермента-2 (ACE-2), представленного на поверхности 
многих типов клеток организма (альвеолярные клетки, 
эпителиальные клетки кишечника, эндотелиальные 
клетки сосудов и почек, иммунные клетки (моноциты/
макрофаги, лимфоциты), нейроэпителиальные клетки 
(нейроны) [3, 4]. После связывания шипового протеина 
вируса (S) с рецептором ACE-2 происходит проникнове-
ние вируса в клетку, механизм которого окончательно 
не выяснен [5, 6, 7]. SARS-CoV-2, несмотря на сходство 
с другими «ковидными» вирусами, демонстрирует от-
личия от них, обусловленные большим родством свя-
зывания с рецептором ACE-2 [8]. Предполагают, что 
S-протеин SARS-CoV-2 более положительно заряжен, 
чем такой у SARS-CoV, а интерфейс связывания ACE-2 
имеет отрицательный электростатический потенциал. 
Электростатическая разница обеспечивает более силь-
ное взаимодействие между этими белками [9, 10]. Веро-
ятно, повышенная аффинность связывания S-протеина 
может вызвать более высокую вирулентность SARS-
CoV-2 [11, 12].

Известно, что коронавирусы не всегда поражают 
только дыхательную систему. Они также способны 
критически воздействовать и на центральную нервную 
систему (ЦНС), что приводит к неврологическим нару-
шениям и заболеваниям. Однако нет доказательств пря-
мого механизма нейроинвазивности и нейротоксичности 
SARS-CoV-2 [13]. Помимо системных симптомов болез-
ни, таких как кашель, лихорадка, учащенное дыхание, 
пациенты могут иметь неврологические нарушения (го-
ловная боль, головокружение, гипосмия, миалгия, атак-
сия и судороги) [14, 15,17]. Имеется большое количество 
сообщений об отеке мозга, частичной нейродегенерации 
и энцефалите в тяжелых случаях COVID-19 [13, 16, 18]. 

Цель работы. Анализ данных литературы по изуче-
нию ранних и отдаленных проявлений неврологических 
нарушений и болезней при новой коронавирусной ин-
фекции, постковидном синдроме (long COVID-19), а так-
же после вакцинации.

Нейроинвазивная способность продемонстрирова-
на для большинства β-коронавирусов (SARS-CoV [19], 
MERS-CoV [20], 229e-CoV [21], OC43-CoV [22] и HEV 
[23]). Механизмы нейроинвазии SARS-CoV-2 оконча-
тельно не выяснены, но, учитывая высокое сходство ви-
русов и общие пути заражения (например, у SARS-CoV), 

аналогичный путь проникновения вируса в мозг может 
быть характерным и для SARS-CoV-2 [24]. В случае ин-
фекции SARS-CoV-2 гипосмия является одним из частых 
симптомов [16], указывающим на обонятельную дис-
функцию, вероятно, из-за инфекции нейрональных и не-
нейрональных клеток в обонятельной системе, а также 
черепных нервов [25, 26]. 

Предполагают различные механизмы проникновения 
коронавирусов в мозг, в частности, антероградный и ре-
троградный, нейрональное расширение, транскрипцион-
ный [8, 16, 19, 27] и гематогенный [28] путь. Ретроград-
ный/антероградный транспорт и транссинаптический 
перенос вируса подтверждены исследованиями in vitro, 
в которых SARS-CoV-2 обнаружен в соме нейронов и ней-
ритах с использованием органоидов головного мозга че-
ловека [29]. SARS-CoV-2 может проникать в ЦНС через 
обонятельные рецепторные клетки, которые проходят 
через пластинку решетчатой кости, контактируя с ней-
ронами второго порядка сферических клубочков [28]. 
Прохождение вируса по обонятельному нерву сквозь 
пластинку решетчатой кости получило название «транс-
крипционный путь». Попав в обонятельную луковицу, 
коронавирус может распространяться в кору и другие 
мозговые структуры, в частности, гиппокамп и спинной 
мозг [23, 29]. Также предполагают, что вирус может про-
никать в ЦНС, распространяясь по периферическим не-
рвам, например, по блуждающему, который иннервирует 
легкие и кишечник [28]. Однако прямые доказательства 
распространения SARS-CoV-2 по блуждающему нерву 
отсутствуют. Следует провести дополнительные иссле-
дования в этом направлении.

Широко обсуждается гематогенный путь проник-
новение вируса в мозг. Гематоэнцефалический барьер 
(ГЭБ) — один из самых частых путей проникновения 
вирусов в ЦНС [58]. Существует несколько возможных 
механизмов распространения SARS-CoV-2 через ГЭБ: 
циркуляция вирусных частиц в кровотоке [27, 29], ви-
русный трансцитоз сквозь эндотелиальные клетки сосу-
дов и капилляров, инфицирование вирусами лейкоцитов 
и перенос ими вирусов сквозь ГЭБ — хорошо описанный 
механизм, получивший название «троянский конь» [30], 
и характерный для многих других вирусов. Вирус, по-
падая в сосуды, заносится в мозг, и внутри микрососудов 
происходит связывание вирусного S-протеина и рецеп-
тора ACE-2 на эндотелии капилляров, что приводит к пе-
реносу вируса сквозь базолатеральную мембрану [8, 31]. 
Структурный анализ показал, что вирусоподобные ча-
стицы активно проходят сквозь эндотелиальные клетки 
капилляров головного мозга, это дает основание пред-
положить, что гематогенный путь является наиболее ве-
роятным путем проникновения SARS-CoV-2 [4]. Кроме 
того, SARS-CoV-2 вызывает системную воспалительную 
реакцию и цитокиновый шторм, сопровождающийся зна-
чительным нарушением проницаемости ГЭБ [32, 33]. На-
рушение барьера может привести как к проникновению 
вируса, так и к инфицированию им иммунных клеток, 
что вызывает усиление воспалительной реакции [34]. 
Возможное инфицирование периферических лимфоци-
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тов и макрофагов вирусом позволяет использовать их 
как средства распространения инфекции, облегчая про-
хождение сквозь ГЭБ в мозговые оболочки и сосудистое 
сплетение [30, 35]. Интересно, что способность инфици-
ровать лейкоциты (преимущественно моноциты/макро-
фаги) характерна и для других коронавирусов, а именно 
для 229e-CoV и SARS-CoV [36, 37]. Механизм «троянско-
го коня» обычно включает экстравазацию инфицирован-
ных лейкоцитов в мозговые оболочки и спинномозговую 
жидкость [38]. Однако убедительных доказательств ин-
фицирования иммунных клеток SARS-CoV-2 нет.

Гипоксия, вызванная цитокиновым штормом, и ре-
спираторный дистресс вызывают нарушения метаболиз-
ма мозга и развитие неврологических осложнений [29]. 
Продолжаются споры о том, являются ли неврологиче-
ские нарушения первичными неврологическими симпто-
мами или вторичными последствиями острого респира-
торного дистресс-синдрома. Ранние неврологические 
симптомы преимущественно неспецифические и непро-
должительные (потеря обоняния и вкуса, головная боль, 
недомогание, миалгии и головокружение). В случае 
среднего и тяжелого течения возникают острые цере-
броваскулярные нарушения (инсульты), нарушения со-
знания, повреждения скелетных мышц [39, 40]. Эти про-
явления можно рассматривать как прямое воздействие 
вируса на ЦНС [19, 41]. К сожалению, выздоровление 
от острой инфекции не всегда означает полное исчезно-
вение вируса. Если инфекция перейдет в хроническую 
форму, то это может привести к отдаленным последстви-
ям, в частности, хроническим неврологическим наруше-
ниям и заболеванию [29]. Некоторые авторы сообщают 
о персистенции коронавирусов в ЦНС и других тканях 
организма [39]. РНК MHV-CoV обнаруживали в голов-
ном мозге мышей даже через 10–12 мес. после инфици-
рования [42]. Хроническая демиелинизация ЦНС сохра-
няется в течение 90 дней после инфицирования вирусом, 
а в демиелинизированных аксонах вирус обнаруживают 
через 16 мес. после заражения [43]. Эти эксперименталь-
ные исследования подтверждены клиническими наблю-
дениями. Так, нейротропная вирусная инфекция вызыва-
ла обострение воспалительной реакции в мозге, что при-
водило к энцефалиту или аутоиммунной реакции (т.е. 
демиелинизации) у пациентов с COVID-19 [26, 30]. Есть 
публикации о случаях синдромов Гиена–Барре и Мил-
лера–Фишера без обнаружения SARS-CoV-2 в образцах 
спинного мозга, подтверждающие роль воспалительной 
и аутоиммунной реакции в неврологических проявле-
ниях [44, 45]. Независимо от того, сохраняются ли на-
рушения иммунного ответа после завершения болезни 
и освобождения организма от вируса, могут развивать-
ся неврологические расстройства, в частности, слабоу-
мие, депрессия и тревога [46]. Хотя прямая связь между 
SARS-CoV-2 и когнитивными нарушениями однозначно 
не доказана, вирусный нейротропизм и описанные отда-
ленные неврологические проявления подтверждают эту 
возможную связь. Сообщалось о жалобах на когнитивные 
нарушения после заражения SARS-CoV-2, в частности, 
через 10–35 дней после выписки из больницы [41]. В ряде 

когортных исследований сообщалось об изменении не-
врологического и психического статуса, например, о раз-
витии энцефалопатии, энцефалитов, психозов у пациен-
тов в возрасте от 23 лет до 94 лет, которые преобладали 
у пациентов пожилого возраста [48]. До сих пор не ясно, 
являются ли неврологические симптомы COVID-19 ре-
зультатом нейровоспаления, вызванного цитокиновым 
штормом и иммунными нарушениями, или обусловле-
ны избирательным поражением вирусом некоторых об-
ластей мозга. Однако эти повреждения ЦНС, нарушения 
иммунной системы могут быть значительными и влиять 
на отдаленные неврологические последствия, в частно-
сти, на развитие нервно-психических расстройств.

Увеличивается количество публикаций, посвящен-
ных неврологическим нарушением при COVID-19, по-
этому нельзя привести точные статистические данные 
о характере и частоте этих осложнений. Многие публи-
кации носят спорный характер из-за небольшого количе-
ства наблюдений и неполного обследования пациентов. 
В 2021 г. проведен метаанализ данных 44 статей, посвя-
щенных неврологическим осложнениям после инфекции, 
с анализом выборки из 13480 пациентов всех возрастных 
групп с различным клиническим течением COVID-19, 
средний возраст пациентов составлял 50,3 года. Из не-
врологических осложнений чаще всего регистрировали 
миалгию (22,2%), нарушение вкуса (19,6%), нарушение 
обоняния (18,3%), головную боль (12,1%), головокруже-
ние (11,3%), энцефалопатию или когнитивную дисфунк-
цию (9,4%), атаксии или нарушение движения (2,1%). 
Около 2,5% пациентов с COVID-19 страдали острыми 
цереброваскулярными заболеваниями (ишемический 
инсульт, внутримозговое кровоизлияние и тромбоз ве-
нозного синуса головного мозга). Треть больных (31,1%) 
серьезно пострадали, из них 20,6% были госпитализи-
рованы в отделение интенсивной терапии. Около 37,4% 
лиц имели сопутствующую патологию, 5,7% — невроло-
гическое заболевание до инфекции. Первое место среди 
осложнений при тяжелом течении заболевания занима-
ли боль в мышцах и клинически значимое повреждение 
мышц, о чем свидетельствовал повышенный уровень 
креатинкиназы и лактатдегидрогеназы [18]. Это может 
быть результатом прямого воздействия вируса на скелет-
ные мышцы, экспрессирующие рецептор ACE-2 [50, 51], 
или опосредованным ответом на воспалительные реак-
ции [52, 53, 54, 55]. Предполагают, что возникновение 
аносмии у пациентов с COVID-19 связано с высокой экс-
прессией генов, ответственных за проникновение SARS-
CoV-2 в эпителиальные клетки слизистой оболочки носа 
[51]. Эти данные могут объяснить, почему нарушение 
вкуса и обоняния иногда могут быть единственными 
признаками или очень ранними симптомами COVID-19 
[51, 52]. Хотя возможны и другие объяснения, например, 
отек, нарушение микроциркуляции слизистой оболоч-
ки, блокада передачи нервного сигнала и тому подобное. 
Повышенный риск развития ишемического инсульта 
и тромбоза венозного синуса [56] объясняется различны-
ми механизмами: гиперкоагуляцией [57, 58], высоким си-
стемным воспалительным ответом, цитокиновым штор-
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мом, повреждением эндотелия сосудов [59], нарушением 
работы сердца, что приводит к церебральной эмболии 
[60]. Патофизиологические механизмы, лежащие в осно-
ве цереброваскулярных событий при COVID-19, требу-
ют дальнейшего изучения. 

Существует биологическое обоснование васкулопа-
тии с повреждением SARS-CoV-2 эндотелия сосудистой 
сети головного мозга и всего организма, напоминающей 
цереброваскулярные события типа коагулопатии, харак-
терные для инсульта при сепсисе [49]. Для доказатель-
ства этого следует провести комплексные исследования 
с контрольными группами (пациенты, госпитализиро-
ванные с COVID-19, но без цереброваскулярных наруше-
ний, и больные с цереброваскулярными нарушениями 
без COVID-19).

Среди большого количества нарушений нервной си-
стемы выделяют пять основных видов с неврологически-
ми осложнениями, длительно существующими, связан-
ными с СOVID-19: 

1) энцефалопатии с делирием/психозом при отсут-
ствии характерных изменений на магнитно-резонансных 
томограммах или в ликворе;

2) воспалительные синдромы центральной нервной 
системы, в частности, энцефалит, миелит, острый диссе-
минированный энцефаломиелит, который часто бывает 
геморрагическим;

3) ишемические инсульты (половина из них с тромбо-
эмболией легочной артерии);

4) периферические невропатии, в частности, синдром 
Гиена–Барре и плечевые плексопатии;

5) другие расстройства центральной нервной систе-
мы [62]. 

Есть также указания, что неврологические наруше-
ния могут возникать раньше классических признаков 
COVID-19, таких как лихорадка, кашель, заложенность 
носа, поэтому нужна своевременная диагностика с уче-
том возможных неврологических проявлений COVID-19. 

Анализ 42 публикаций (конец 2019 г. — нача-
ло 2020 г.) выявил 82 случая COVID-19 с серьезными не-
врологическими осложнениями [63]. У всех пациентов 
были положительные результаты полимеразной цепной 
реакции мазков из носоглотки на наличие SARS-CoV-2, 
у 2 — ликвора. У 40 (48,8%) пациентов выявлены цере-
броваскулярные инсульты, у 23 (28%) — нервно-мышеч-
ные расстройства, у 19 (23%) — осложнения со стороны 
ЦНС, связанные с инфекцией или воспалительным про-
цессом головного мозга. Последствия заболеваний были 
разные: 27 (32,9%) пациентов выздоровели, 15 (18,3%) — 
имели хорошие результаты, 21 (25,6%) — плохие ре-
зультаты, 15 (18,3%) — умерли. Следовательно, у более 
чем 40% пациентов результаты лечения неврологиче-
ских осложнений были неудовлетворительны.

Отдаленные последствия связанного с COVID-19 по-
вреждения и/или дисфункции нервной системы точно 
неизвестны. В некоторых сообщениях [45, 46] описаны 
стойкие симптомы заболевания через несколько месяцев 
после исчезновения инфекции, в частности, нарушение 
обоняния и/или вкуса, хроническая усталость и наруше-

ние распознавания. Отдаленные осложнения инфекции 
называют «постострыми» последствиями COVID-19 
(PASC), или постковидным синдромом (long COVID). 
Прямых доказательств таких осложнений пока мало. По-
хожие неврологические нарушения наблюдают и при дру-
гих вирусных инфекциях, вызывающих неврологические 
заболевания (вирус иммунодифицита человека, вирус ли-
хорадки Западного Нила, герпес и пикорнавирусы). 

Не совсем ясно, поражает ли SARS-CoV-2 непо-
средственно нейроны или другие клетки ЦНС, и если 
да, то будет ли вирус уничтожен в этих клетках и об-
ластях мозга после «выздоровления» от CОVID-19 [64]. 
При патологоанатомическом исследовании тканей па-
циентов, «выздоровевших» от инфекции, но умерших 
по другим причинам, обнаружен активный вирус в ткани 
легких [64]. Данные этого наблюдения свидетельствуют, 
что у некоторых пациентов вирус не исчезает из орга-
низма после условного «выздоровления» (купирования 
выраженных клинических симптомов инфекции), а со-
храняется в слизистой оболочке верхних дыхательных 
путей, что повышает вероятность того, что SARS-CoV-2 
может ускользнуть от иммунного надзора и длительное 
время существовать в организме [64].

Если репликационно способный вирус будет сохра-
няться в ЦНС после клинического выздоровления, то это 
может иметь серьезные последствия для мозга. Даже 
наличие абортивной инфекции или воспалительная ре-
акция на вирус может негативно повлиять на функцию 
клеток. 

Результаты обзора литературы свидетельству-
ют о недостаточности или противоречивости данных 
(в том числе статистических), касающихся развития не-
врологических осложнений после новой коронавирусной 
инфекции COVID-19. Это подчеркивает необходимость 
дальнейшего тщательного изучения всех ранних и отда-
ленных выявленных неврологических нарушений и бо-
лезней при COVID-19, уточнения механизмов их разви-
тия и разработки способов лечения с учетом патогенеза 
и клинических форм инфекции. 

Таким образом, необходимо изучить вопросы, свя-
занные с неврологическими осложнениями после 
COVID-19, особенно в отношении нейроинвазивных 
и нейротропных свойств вируса, механизмов прямого 
или опосредованного действия вируса на нервную си-
стему, роли нейровоспаления и иммунопатологических 
реакций, характера неврологических нарушений при но-
вой коронавирусной инфекции, постковидном синдроме 
(long COVID-19), а также после вакцинации.
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УЗЛОВОЙ ЗОБ И ПЕРЕНЕСЕННЫЙ COVID-19: КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ 
ВЗАИМОСВЯЗИ, СОНОГРАФИЧЕСКИЕ И ЦИТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ
1ФГБОУ ВО «Приволжский исследовательский медицинский университет» Минздрава России, Нижний Новгород, 
Россия
2ГБУЗ НО «Городская клиническая больница №5», Нижний Новгород, Россия

В литературе имеются данные о развитии деструктивного тиреоидита у больных COVID-19, что может увеличить 
риск тиреоидной патологии в постковидном периоде. Особое внимание уделяют аутоиммунным тиреоидным за-
болеваниям, тогда как влияние COVID-19 на узловой зоб (УЗ) изучено мало. Цель работы: изучить сонографические 
и цитологические особенности УЗ у пациентов с COVID-19 в ближайшем анамнезе. Материал и методы. Обсле-
довано 132 больных, последовательно обратившихся в лечебное учреждение в октябре–мае 2021–2022 гг., где им 
впервые был поставлен диагноз УЗ. Из них 36 отрицали анамнез COVID-19 (контрольная группа), а 96 перенесли его 
2–9 мес. назад (основная группа). Результаты. По сонографическим данным, в основной группе было больше больных 
с микрокальцинатами (17 (17,8%) против 2 (5,6%), р = 0,047), кистозным компонентом узлов (22 (22,9%) против 
2 (5,6%), р = 0,015), гипоэхогенными узлами (23 (23,9%) против 4 (11,1%), р = 0,078). В основной группе чаще выявля-
лись цитологические признаки дегенеративных изменений тиреоцитов в сочетании со скоплениями макрофагов, что 
является неспецифическим, но частым проявлением последствий деструктивного тиреоидита (16 (39,0%) против 
2 (10,0%), р = 0,017). Заключение. Узловой зоб, выявленный в постковидном периоде, характеризуется ростом рас-
пространенности микрокальцинатов, тенденцией к снижению эхогенности узлов, а также кистообразованием на 
фоне дегенеративных изменений тиреоидной ткани. Особенности УЗ, выявленного в постковидном периоде, не ис-
ключают склонности к онкогенным нарушениям.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  постковидный период; узловой зоб; ультразвуковое исследование; цитология.
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Andrey I. Nekrasov1, Ilya G. Pochinka1, Leonid G. Strongin1, Natalya Yu1. Orlinskaya1, 
Liya A. Lugovaya1, Olesya V. Melnichenko1,2 
NODULAR GOITER AND ANAMNESIS OF COVID-19: CLINICAL AND PATHOGENETIC CORRELATIONS, 
SONOGRAPHIC AND CYTOLOGICAL FEATURES
1Privolzhsky Research Medical University of the Ministry of Health of Russia, Nizhny Novgorod, Russia
2City Clinical Hospital No. 5, Nizhny Novgorod, Russia
There is literature data on the development of destructive thyroiditis in patients with COVID-19, which may increase the risk 
of thyroid pathology in the post-COVID period. Special attention is paid to autoimmune thyroid diseases, while the impact 
of COVID-19 on nodular goiter (NG) has been studied little. The aim of this study was to investigate the sonographic and 
cytological features of nodular goiter in patients with a recent history of COVID-19. Materials and Methods: A total of 
132 patients who sequentially presented to a healthcare facility between October and May 2021-2022, where they were fi rst 
diagnosed with nodular goiter, were examined. Of these, 36 denied a history of COVID-19 (control group), while 96 had 
experienced it 2-9 months prior (main group). Results: According to sonographic data, there were more patients in the main 
group with microcalcifi cations (17 (17.8%) vs. 2 (5.6%), p = 0.047), cystic components of nodules (22 (22.9%) vs. 2 (5.6%), 
p = 0.015), and hypoechoic nodules (23 (23.9%) vs. 4 (11.1%), p = 0.078). In the main group, cytological signs of degenerative 
changes in thyrocytes combined with macrophage clusters were more frequently observed, which is a nonspecifi c but common 
manifestation of the consequences of destructive thyroiditis (16 (39.0%) vs. 2 (10.0%), p = 0.017). Conclusion: Nodular goiter 
identifi ed in the post-COVID period is characterized by an increased prevalence of microcalcifi cations, a tendency towards 
reduced echogenicity of nodules, as well as cyst formation against a background of degenerative changes in thyroid tissue. The 
features of nodular goiter identifi ed in the post-COVID period do not exclude a propensity for oncogenic disorders.
K e y w o r d s :  post-COVID period; nodular goiter; ultrasound examination; cytology.
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Рядом исследований доказана возможность поврежде-
ния щитовидной железы (ЩЖ) при COVID-19, что объяс-
няют прямым действием на нее вируса SARS-Cov-2 [1, 2], 

гипоталамо-гипофизарными сдвигами [1, 3] и иммунопа-
тологическими реакциями, включая деструктивное вли-
яние провоспалительных цитокинов на тиреоциты [4–6]. 
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Результатом этих патофизиологических процессов 
может стать деструктивный тиреоидит, различные фор-
мы которого уже были описаны при новой коронави-
русной инфекции [3–5, 7, 8]. По мнению ряда экспертов, 
во время COVID-19 чаще выявляется атипичный вариант 
деструктивного тиреоидита, во многих случаях — цито-
кин-индуцированного [4, 7–9].

Возникшие на фоне COVID-19 деструктивные про-
цессы могут стать триггером для развития других тире-
опатий в постковидном периоде. 

Имеются результаты зарубежных и отечественных 
исследователей, которые свидетельствуют о взаимосвя-
зи между деструкцией тиреоидной ткани в остром пе-
риоде COVID-19 и развитием аутоиммунной патологии 
ЩЖ в последующие месяцы [3–6]. Помимо акселерации 
аутоиммунной патологии, повреждение ЩЖ во время 
COVID-19 может иметь патогенетическую связь с дру-
гими тиреопатиями. Например, есть данные об умень-
шении объема ЩЖ в постковидном периоде [8], одной 
из причин которого считают атрофические процессы 
в исходе деструктивного тиреоидита. 

С учетом неизбирательного характера патофизио-
логических механизмов, лежащих в основе деструкции 
тиреоцитов [1–5], патологические процессы во время 
СOVID-19 могут охватывать весь объем ЩЖ. Логично 
предположить, что и широко распространенные в попу-
ляции узловые образования ЩЖ подвержены прямому 
или непрямому повреждающему воздействию вируса 
SARS-Cov-2. Вместе с тем имеющиеся научные данные 
о течении узлового зоба (УЗ) в условиях COVID-19 носят 
ограниченный характер и сфокусированы в основном на 
влиянии эпидемиологической ситуации на диагностиче-
ский и лечебный процесс [10–12]. 

Так, по результатам недавнего масштабного ретро-
спективного исследования [10], в котором анализиро-
вались медицинские записи обо всех хирургических 
тиреоидэктомиях, последовательно выполненных с 1 ян-
варя 2019 г. по 31 декабря 2021 г., доказан рост встреча-
емости агрессивных форм опухолей ЩЖ в период спада 
пандемии (с 1 июня по 31 декабря 2021 г.) относительно 
предпандемической фазы (с 1 марта 2019 г. по 29 февра-
ля 2020 г.), что, по предположению исследователей, яв-
ляется следствием снижения хирургической активности 
во время пандемии COVID-19. 

Сходные данные были недавно представлены и дру-
гой группой авторов [11], которые провели ретроспектив-
ное сравнение пациентов, прооперированных по поводу 
узлов ЩЖ в периоды между январем 2018 г. и февра-
лем 2020 г. (группа PRECOVID) и между мартом 2020 г. 
и декабрем 2021 г. (группа POSTCOVID). В группе 
POSTCOVID оказалось больше случаев злокачествен-
ных и «пограничных» узловых образований (р = 0,04), 
а также агрессивных форм рака ЩЖ (р = 0,0006), что 
тоже увязывается авторами со снижением частоты об-
следований и оперативных вмешательств по эпидемио-
логическим причинам.

Действительно, в разгар пандемии COVID-19 выска-
зывались соображения о целесообразности переноса ле-

чебно-диагностических мероприятий в отношении узло-
вого зоба на более позднее время, что могло иметь и от-
ложенное негативное влияние на результаты лечения. 
Так, экспертами предлагались консенсусные решения 
с оценкой различных клинических ситуаций с позиции 
соотношения пользы и вреда, приносимых переносом 
тех или иных лечебно-диагностических процедур [12]. 
Вместе с тем, хотя в целом негативное влияние эпиде-
миологической ситуации на течение УЗ не вызывает 
сомнений, оно может быть не единственной причиной 
увеличения частоты неблагоприятных форм данного за-
болевания в постпандемическое время.

В экспертном кругу обсуждался также и онкоген-
ный потенциал вируса SARS-Cov-2 [13–15], в том числе 
в контексте УЗ. При этом, с одной стороны, не исклю-
чали негативной роли индукции ангиогенеза и измене-
ний микроокружения опухоли после вирусной инфекции 
[13, 14], но, с другой стороны, подчеркивали, что SARS-
Cov-2 является новым вирусом, влияние которого на он-
когенез не доказано [13, 15]. 

Очевидно, что для прояснения этого вопроса необ-
ходимо, как минимум, продолжительное наблюдение 
за перенесшими COVID-19 пациентами с УЗ в рамках 
масштабных клинических и эпидемиологических иссле-
дований. 

Ввиду отсутствия таких данных в настоящее время, 
определенный интерес могут представлять научные ра-
боты, где оценивались бы сонографические, цитологи-
ческие и другие особенности узловых образований ЩЖ 
у пациентов c COVID-19 и постковидным синдромом 
с учетом частоты выявления потенциально ассоцииро-
ванных с онкогенезом изменений. Однако публикаций 
по данной проблеме очень мало [16, 17]. 

Так, в работе M. Jantarapootirat и соавт. (2023) были 
проанализированы частота выявления и особенно-
сти впервые обнаруженных узлов ЩЖ по результатам 
компьютерной томографии (КТ), которая выполня-
лась 1326 больным COVID-19 в стационаре (лица с пред-
шествующим анамнезом тиреоидных заболеваний в ис-
следование не включались) [16]. Авторы отметили более 
частое, по сравнению с допандемическим периодом, 
выявление узловых образований ЩЖ по КТ, а также не-
которые их особенности. Среднее соотношение передне-
заднего и поперечного размеров образований состави-
ло 1,1, притом что превышение данным соотношением 
единицы связывают с увеличением риска злокачествен-
ности. В то же время большая часть узлов по КТ име-
ла небольшой размер, и около 80% из них не содержали 
микрокальцификатов, что, напротив, является благо-
приятным признаком. По мнению авторов, большая рас-
пространенность узлов ЩЖ у больных COVID-19 может 
объясняться как негативным влиянием вируса SARS-
Cov-2 на формирование УЗ, так и другими, технически-
ми и субъективными факторами. 

В работе A.D. Zubov и соавт. (2022) [17] были оцене-
ны данные ультразвукового исследования (УЗИ) ЩЖ 
пациентов с УЗ, перенесших COVID-19 2–6 мес.  назад. 
Оказалось, что в 55% случаев у них имелись изменения 
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эхоструктуры узлов по типу микрокальцинатов (что яв-
ляется неблагоприятным сонографическим признаком 
с точки зрения злокачественности новообразования). 
Авторы считают возможной причиной таких изменений 
разрушение мелких сосудов с точечными кровоизлия-
ниями из-за COVID-19 с последующей кальцификацией. 
Ими была также проведена тонкоигольная аспирацион-
ная биопсия (ТАБ) 11 измененных узлов, и в 1 случае вы-
явлена предраковая пролиферация тиреоцитов. В целом 
же результаты исследования не исключают негативного 
влияния перенесенного COVID-19 на онкогенный потен-
циал узловых образований ЩЖ.

Можно заключить, что в единичных работах, по-
священных характеристикам УЗ у больных с COVID-19 
и постковидным синдромом, отмечены изменения узлов 
ЩЖ по результатам различных инструментальных ис-
следований (КТ ЩЖ, УЗИ ЩЖ, ТАБ), ассоциированные 
с повышенным риском их злокачественности. 

Однако очевидно, что сведений по указанной пробле-
ме недостаточно, что и определило цель настоящего ис-
следования.

Цель исследования: изучить сонографические и ци-
тологические особенности УЗ у пациентов с COVID-19 
в ближайшем анамнезе, оценить клинико-патогенети-
ческие взаимосвязи между состоянием узлов и харак-
теристиками перенесенной новой коронавирусной ин-
фекции.

Материал и методы
Проведено одномоментное поперечное исследова-

ние с включением 132 больных, последовательно об-
ратившихся в консультативное лечебное учреждение 
в октябре–мае 2021–2022 гг, где им впервые был по-
ставлен диагноз УЗ. Набор пациентов осуществлялся 
методом сплошной выборки. Из участников исследова-
ния 36 отрицали перенесенный COVID-19 (контроль-
ная группа), а 96 перенесли новую коронавирусную 
инфекцию 2–9 мес. назад (основная группа). 

Критерии включения: 1) впервые поставленный диа-
гноз УЗ (все пациенты); 2) лабораторно подтвержден-
ный диагноз COVID-19 в течение 9 мес. до выявления 
тиреоидной патологии (основная группа); 3) отсутствие 
в анамнезе диагноза COVID-19 (контрольная группа). 

Критерии исключения: 1) отказ от участия в иссле-
довании; 2) наличие в 9-месячном анамнезе респиратор-
ной инфекции неясной природы при отрицательных ре-
зультатах или отсутствии лабораторного подтверждения 
COVID-19; 3) любая тиреоидная патология в анамнезе. 

В качестве лабораторного подтверждения COVID-19 
во всех случаях был использован анализ полимеразной 
цепной реакции, проведенный с помощью мазка со сли-
зистой рта и носоглотки. 

Клинико-демографическая характеристика и особен-
ности тиреоидного статуса пациентов основной и кон-
трольной групп наблюдения приведены в табл. 1.

 Как видно из представленных в табл. 1 данных, обе 
группы были близки по тиреоидному статусу и основ-
ным клинико-демографическим характеристикам (кро-

ме большей доли больных с артериальной гипертензией 
и меньшей доли лиц мужского пола в основной группе 
наблюдения, р < 0,05).

Среди больных основной группы ретроспективно 
оценивались особенности перенесенного COVID-19, для 
чего использовали косвенные клинические характери-
стики. Так, вирусная пневмония, вызванная инфекцией 
SARS-Cov-2, была диагностирована у 44 (45,8%) больных 
основной группы, из которых 1-ю, 2-ю и 3-ю степень по-
ражения легких по шкале КТ0–КТ4 имели соответствен-
но 26 (59,1%), 15 (34,1%) и 3 (6,8%) человека. Госпитали-
зация с COVID-19 потребовалась 38 (39,6%) больным. 
Глюкокортикостероиды получали 34 (35,4%) человека, 
антицитокиновые препараты — 20 (20,8%) больных, 
в том числе 4 (4,3%) — тоцилизумаб и 16  (16,7%) — бари-
цитиниб. Пероральные антикоагулянты в течение 1,5–2 
мес. после перенесенного COVID-19 получали 49 чело-
век (51%). Средняя давность COVID-19 на момент диа-
гностики УЗ составила 4,3 ± 2,12 мес.

Приведенные данные позволяют сделать ретроспек-
тивное заключение о том, что среди больных основной 
группы преобладали лица с легким и среднетяжелым те-
чением COVID-19, а к наиболее часто назначаемым пато-
генетическим препаратам для лечения инфекции SARS-
Cov-2 относились глюкокортикостероиды и перораль-
ные антикоагулянты, которые получали соответственно 
более трети и более половины всех больных. 

В основной и контрольной группах наблюдения сопо-
ставлялись сонографические характеристики состояния 
ЩЖ, включая подозрительные ультразвуковые призна-
ки, к которым, в соответствии с действующими клини-
ческими рекомендациями [18], относили гипоэхогенную 
солидную структуру узлов; их неровный, нечеткий кон-
тур; точечные гиперэхогенные включения (микрокаль-
цинаты), преобладание высоты узла над шириной. 

На втором этапе работы было проведено цитологиче-
ское исследование узловых образований с помощью ТАБ 
у 61 пациента (41 больной основной группы и 20 лиц 
из группы контроля; пациенты с неинформативным ре-
зультатом ТАБ в данную часть исследования не вклю-
чались). Материал забирался в специальные контейнеры 
(виалы) и направлялся в лабораторию патологической 
анатомии ФГБОУ ВО ПИМУ Минздрава России. При из-
готовлении цитологических препаратов использовалась 
технология NOVAprep®, основанная на методах пассив-
ной фильтрации и седиментации, что позволяло сохра-
нить весь клеточный материал и морфологию клеток, 
а также повысить качество монослоя клеток. Для оцен-
ки цитологического состава биоптатов узловых образо-
ваний ЩЖ была использована международная систе-
ма Bethesda (The Bethesda System For Reporting Thyroid 
Cytopathology), которая с 2015 г. успешно применяется 
в РФ [18]. Процедура ТАБ проводилась под контролем 
УЗИ; данные патоморфологического исследования боль-
ных обеих групп сопоставлялись. 

При анализе результатов сонографического и цито-
логического исследования у пациентов с многоузловым 
зобом учитывалась информация относительно всех оце-
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ненных с помощью данных методов узловых образова-
ний. При этом у одного и того же пациента с многоуз-
ловым зобом могли выявляться узлы, различающиеся 
по своим характеристикам. 

Исследование проводилось в соответствии с приня-
тыми этическими стандартами.

При статистической обработке данных применяли 
пакеты программ Statistica 8.0 и MedCalc. Для сравнения 
количественных данных в двух независимых выборках 
использовали метод Манна–Уитни, качественных дан-
ных — χ2 и Фишера. Для проведения корреляционного 
анализа применяли критерий Спирмена. При описании 
выборок использовали среднее ± квадратическое откло-
нение (М ± S). Различия при р ≤ 0,05 считали статисти-
чески значимыми.

Результаты

Основные ультразвуковые характеристики узлового 
зоба в обеих группах наблюдения представлены в табл. 2.

По сонографическим данным, средний объем ЩЖ 
в обеих группах был сходным и находился в нормаль-
ном диапазоне. Обращает внимание значительное коли-
чество больных с многоузловым зобом и фокальными 
изменениями ЩЖ (более половины пациентов в каждой 
из групп наблюдения, р > 0,05). Данные изменения пред-
полагают определенный стаж заболевания, несмотря на 
то что диагноз УЗ всем участникам исследования был 
поставлен впервые. В основной группе имелась близкая 
к статистически значимой тенденция (р = 0,082) к выяв-
лению диффузной неоднородности ЩЖ. Гипоэхогенные 
области в паренхиме ЩЖ вне узловых образований вы-

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика и особенности тиреоидного статуса пациентов основной и кон-
трольной групп наблюдения
Table 1. Clinical and demographic characteristics and features of the thyroid status of patients in the main and control groups 
of observation

Признак
Characteristics

Всего,
n = 132

Total

После COVID-19,
n = 96

After COVID-19

Без COVID-19,
n = 36

Without COVID-19
р

Возраст, годы 
Age, years

56,75 ± 12,95 56,3 ± 12,26 57,9 ± 14,74 0,47

Пол мужcкой, n (%)
Male

8 (6,1) 3 (3,1) 5 (13,9) 0,034

ИМТ,  кг/м2

BMI, kg/m2

29,1 ± 6,94 28,6 ± 5,98 30,3 ± 8,83 0,55

Функциональная автономия, n (%)
Functional autonomy 

13 (9,8) 10 (10,4) 3 (8,3) 0,50

Сопутствующие заболевания, n (%):
Concomitant diseases 

артериальная гипертензия
arterial hypertension

59 (44,7) 48 (50,0) 11 (30,6) 0,045

ишемическая болезнь сердца
ischemic heart disease

6 (4,5) 5 (5,2) 1 (2,8) 0,55

фибрилляция предсердий
atrial fi brillation

6 (4,5) 4 (4,2) 2 (5,6) 0,52

сахарный диабет 2-го типа
type 2 diabetes mellitus

17 (12,9) 15 (15,6) 2 (5,6) 0,12

болезни легких
lung diseases

2 (1,5) 0 (0) 2 (5,6) 0,073

Конкурирующий впервые выявленный АИТ, n (%)
Competing newly identifi ed AIT

35 (26,5) 25 (26,3) 10 (27,7) 0,84

ТТГ, мЕд/л
TSH, mU/l

1,1 
[0,65; 1,88]

1,0 
[0,55; 1,75]

1,2 
[0,77; 2,11]

0,25

свТ4, мкмоль/л
FT4, μmol/l

13,5
 [11,60; 15,80]

13,5
[11,94;15,50]

13,5
[11,40; 16,14]

0,98

свТ3, нг/л
FT3, ng/l

4,9
[4,36; 5,27]

4,8 
[4,24; 5,25]

5,0 
[4,42; 5,60]

0,29

АТПО, Ед/л
ATPO, U/l

5,0
[1,00; 96,02]

3,4
[1,00; 84,45]

7,8 
[1,0; 169,85]

0,77

АТТГ, Ед/л
ATG, U/l

9,2
[1,66; 19,07]

9,4
 [1,54; 15,16]

9,0
[1,77; 20,00]

0,76

П р и м е ч а н и е: ИМТ — индекс массы тела; АИТ — аутоиммунный тиреоидит; ТТГ — тиреотропный гормон; свТ4 — свободный тирок-
син; свТ3 — свободный трийодтиронин; АТПО — антитела к тиреоидной пероксидазе; АТТГ — антитела к тиреоглобулину.
N o t e : BMI — body mass index; AIT — autoimmune thyroiditis; TSH — thyroid stimulating hormone; FT4 — free thyroxine; FT3 — free 
triiodothyronine; ATPO — antibodies to thyroid peroxidase; ATG — antibodies to thyroglobulin.
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являлись у трети пациентов, с близкой частотой в обеих 
группах наблюдения. 

Особый интерес представляет оценка тех ультразву-
ковых признаков, которые считаются «большими» по-
казателями потенциальной злокачественности узлового 
образования (гипоэхогенная солидная структура; неров-
ный, нечеткий контур узлов; точечные гиперэхогенные 
включения (микрокальцинаты) и преобладание высоты 
узла над шириной). В этой связи следует отметить близ-
кую к статистически значимой тенденцию к увеличению 
среди больных с анамнезом COVID-19 доли лиц, имев-
ших узлы со сниженной эхогенностью или гипоэхоген-
ными включениями (больше, чем в контрольной группе 
в 2,2 раза, р = 0,078). Кроме того, обращало внимание 
статистически значимое увеличение частоты выявле-
ния микрокальцинатов в составе узлов ЩЖ (р = 0,047). 
Два других «больших» ультразвуковых признака зло-
качественности (нечеткость контуров и преобладание 
высоты над шириной) встречались относительно редко 
и с близкой частотой в обеих группах наблюдения.

По данным корреляционного анализа, в объединен-
ной группе пациентов (n = 132) наличие гипоэхогенных 
узлов было взаимосвязано с уменьшением тиреотропно-
го гормона (ТТГ) (R = −0,21, р = 0,018), а микрокальцина-
тов — с тенденцией к увеличению свободного тироксина 
(свТ4) (R = 0,16, р = 0,071). 

Еще одним интересным ультразвуковым феноменом, 
характерным для перенесших COVID-19 пациентов с УЗ, 
стало увеличение доли лиц с кистозным компонентом 

узла более чем в 4 раза (р = 0,015). При этом преоблада-
ли солидно-кистозные узловые образования (18 (18,8%) 
в основной и 1 (2,8%) в контрольной группе), тогда как 
потенциально более доброкачественные простые кисты 
и губчатые узлы встречались реже. 

В группе перенесших COVID-19 наличие кисты кор-
релировало с ТТГ (R = −0,26, р = 0,027) и свТ4 (R = 0,20, 
р = 0,087), что косвенно подтверждает роль деструктив-
ных процессов в формировании кистозных образований. 
Кроме того, имелись корреляции с госпитализацией 
в связи с коронавирусной инфекцией (R = 0,34, р = 0,014), 
приемом оральных антикоагулянтов (R = 0,32, р = 0,019), 
пневмонией (R = 0,23, р = 0,083).

На следующем этапе были оценены результаты ТАБ, 
выполненной части пациентов основной и контрольной 
групп наблюдения (табл. 3).

Как видно из табл. 3, подгруппы больных с анамне-
зом COVID-19 и без него не различались по долям па-
циентов, отнесенных к разным категориям по цитологи-
ческой классификации Bethesda System, при общей не-
достоверной тенденции к учащению случаев выявления 
атипии, фолликулярных неоплазий и папиллярного рака 
в основной подгруппе. 

К цитологическим особенностям УЗ при наличии 
новой коронавирусной инфекции в анамнезе можно от-
нести более частое выявление макрофагов (р = 0,017) 
и, в меньшей степени, лимфоцитарной инфильтрации 
(р = 0,090). 

Далее мы проанализировали корреляционные взаи-

 Таблица 2. Сонографические особенности УЗ у больных в обеих группах
Table 2. Sonographic features of ultrasound in patients of both groups

Признак
Feature

Всего,
n = 132

Total

После COVID-19,
n = 96

After COVID-19

Без COVID-19,
n = 36

Without COVID-19
р

Объем ЩЖ, мл
Thyroid volume, ml

14,7 
[11,90; 20,40]

14,8
[11,9; 19,95]

14,0
[11,81; 21,60]

0,95

Многоузловой зоб, n (%)
Multinodular goiter

74 (56,1) 51 (53,1) 23 (63,8) 0,27

Фокальные изменения < 1,0 см, 
Focal changes < 1.0 cm

78 (59,1) 54 (56,25) 24 (66,7) 0,19

Диффузная неоднородность ЩЖ, n (%)
Diff use heterogeneity of the thyroid gland

56 (42,4) 45 (46,9) 11 (30,6) 0,082

Гипоэхогенные области в ЩЖ, n (%)
Hypoechoic areas in the thyroid gland

43 (32,6) 32 (33,3) 11 (30,6) 0,47

Особенности узлов по УЗИ, n (%):
Features of nodules by ultrasound:

гипоэхогенный солидный узел/компонент узла
hypoechoic solid nodule/component of nodule

27 (20,4) 23 (23,9) 4 (11,1) 0,078

с микрокальцинатами
with microcalcifi cations

19 (14,4) 17 (17,8) 2 (5,6) 0,047

с макрокальцинатами
with macrocalcifi cations

4 (3,0) 3 (3,1) 1 (2,8) 0,70

кистозный компонент
cystic component

28 (21,2) 22 (22,9) 2 (5,6) 0,015

нечеткий/неровный контур
indistinct/irregular contour

9 (6,8) 8 (8,3) 1 (2,8) 0,23

выше/чем/шире
taller/wider

7 (5,3) 5 (5,2) 2 (5,6) 0,62
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мосвязи между указанными цитологическими особен-
ностями и другими клиническими характеристиками 
пациентов с УЗ, перенесших COVID-19; все близкие 
к статистически значимым результаты представлены 
ниже (табл. 4).

Судя по направленности корреляционных взаимосвя-
зей, выявление скоплений макрофагов в материале ТАБ 
более характерно для раннего постковидного периода 
и, по косвенным признакам, ассоциируется с более тяже-
лым течением COVID-19.

Обсуждение 
Ультразвуковые характеристики узлового зоба в обе-

их группах наблюдения, представленные в табл. 2, требу-
ют тщательного анализа и обсуждения. Так, по соногра-
фическим данным, средний объем ЩЖ в обеих группах 
был сходным и находился в нормальном диапазоне. По-
лученные результаты не вполне согласуются с работой 
E. Urhan и соавт. [8], где указывалось на уменьшение объ-
ема тиреоидной ткани после перенесенного COVID-19 
из-за ее атрофии в исходе деструктивного тиреоидита 
[8]. Несоответствие наших и литературных данных, ве-
роятно, связано с различиями в изучаемых популяциях 
больных: в исследование E. Urhan и соавт., в отличие 
от нашей работы, не включались больные с УЗ. Кроме 
того, порядка четверти участников настоящего исследо-
вания имели конкурирующий диагноз АИТ, при котором 
в постковидном периоде возможно усиление лимфоид-
ной инфильтрации с ростом и слиянием псевдоузловых 
образований [17]. Наличие УЗ и, у части больных, АИТ 
могло нивелировать тенденции в сторону уменьшения 
объема ЩЖ среди лиц с перенесенным COVID-19. 

Также обращает внимание значительное количество 
больных с многоузловым зобом в каждой из групп на-
блюдения, что предполагает определенный стаж забо-
левания, несмотря на то что диагноз УЗ всем пациентам 

 Таблица 3. Результаты цитологического исследования материала, полученного при проведении ТАБ у пациентов обеих 
групп
Table 3. Results of cytological examination of the material obtained during TAB in patients of both groups

Показатель
Indicator

COVID-19 «+»
n = 41

COVID-19 «-»
n = 20 р

Цитологическая классификация Bethesda System, абс. (%)
Cytological classifi cation of the Bethesda System, abs.

Bethesda 2 (доброкачественный процесс)
Bethesda 2 (benign process)

33 (80,5) 18 (90) 0,29

Bethesda 3 (атипия неопределенного значения)
Bethesda 3 (atypia of indeterminate value)

3 (7,3) 1 (5) 0,60

Bethesda 4 (фолликулярная неоплазия)
Bethesda 4 (follicular neoplasia)

3 (7,3) 1 (5) 0,60

Bethesda 5 (подозрение на рак)
Bethesda 5 (suspected cancer)

2 (4,8) 0 0,44

Цитологические особенности клеточного материала, абс. (%)
Cytological features of cellular material, abs. (%)

Лимфоцитарная инфильтрация
Lymphocytic infi ltration

9 (21,9) 1 (5) 0,090

Макрофаги в скоплениях
Macrophages in clusters

16 (39) 2 (10) 0,017

Клетки Гюртля
Hürthle cells

3 (7,3) 0 0,30

Многоядерные клетки
Multinucleated cells

5 (12,2) 0 0,13

 Таблица 4. Корреляционные взаимосвязи между резуль-
татами цитологического исследования и клиническими 
характеристиками больных УЗ, перенесших COVID-19
Table 4. Correlations between the results of cytological 
examination and the clinical characteristics of ultrasound in 
patients who underwent COVID-19

Показатель
Indicator

Макрофаги
R (p)

Macrophages

Лимфоцитар-
ная инфиль-

трация
R (p)

Lymphocytic 
infi ltration

АТПО
ATPO

−0,06 (0,72) 0,44 (0,012)

Аутоиммунный тиреоидит
Autoimmune thyroiditis

0,11 (0,53) 0,64 (0,0000)

Давность COVID-19
remoteness of COVID-19

−0,32 (0,050) 0,26 (0,10)

Вирусная пневмония
Viral pneumonia

0,33 (0,049) −0,21 (0,17)

Антицитокиновая терапия
Anti-cytokine therapy

0,30 (0,065) −0,15 (0,32)

Кистозная дегенерация узла
Cystic node degeneration

0,76 (0,0000) −0,28 (0,078)

Наличие макрофагов
The presence of macrophages

- −0,33 (0,049)

Лимфоцитарная инфильтрация
Lymphocytic infi ltration

−0,33 (0,049) -
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был поставлен впервые. В этой связи стоит отметить, что 
не только основная, но и контрольная группа могла иметь 
отличия от пациентов с УЗ «допандемического» периода. 
Во-первых, всем участникам исследования диагноз УЗ 
был поставлен уже в условиях пандемии, что увеличи-
вает вероятность задержки с обращением к эндокрино-
логу в силу эпидемиологических и логистических труд-
ностей. Во-вторых, возможно и иное непрямое влияние 
COVID-19 на течение УЗ у больных без анамнеза новой 
коронавирусной инфекции. По данным Z. Lei и соавт., де-
прессия, тревога и стресс напрямую связаны с заболевае-
мостью УЗ и параметрами УЗИ ЩЖ, что особенно важно 
в период пандемии, когда негативные эмоции усилились, 
в том числе среди не болевших COVID-19 людей [19].

Имевшаяся в основной группе тенденция к более ча-
стому выявлению диффузной неоднородности ЩЖ, воз-
можно, связана с предрасположенностью перенесших 
COVID-19 пациентов к развитию лимфоцитарной ин-
фильтрации и аутоиммунных нарушений в тиреоидной 
ткани [5, 6, 17].

Гипоэхогенные области в паренхиме ЩЖ вне узло-
вых образований выявлялись у трети пациентов в обеих 
группах наблюдения. Значительная распространенность 
этих ультразвуковых изменений в наблюдаемой популя-
ции может быть связана с гетерогенностью их причин, 
которые могут включать и влияние йодной недостаточ-
ности, и ранние стадии АИТ (в этом случае их субстра-
том служат очаги лимфоплазмоцитарной инфильтрации 
и отека), и вирусиндуцированную деструкцию фоллику-
лов ЩЖ.

Что касается ультразвуковых критериев потенциаль-
ной злокачественности узлового образования, то прежде 
всего обращает внимание тенденция к увеличению сре-
ди больных с анамнезом COVID-19 доли лиц, имевших 
узлы со сниженной эхогенностью или гипоэхогенными 
включениями, что считается достаточно специфичным 
признаком в плане риска малигнизации [20]. 

Кроме того, представляется важным статистически 
значимое увеличение частоты выявления микрокаль-
цинатов в составе узлов ЩЖ в основной группе наблю-
дения. Ранее в одной из публикаций исследователи уже 
отмечали высокую, достигавшую 55%, распространен-
ность микрокальцинатов в узлах ЩЖ по результатам 
УЗИ в постковидном периоде [17]. Данный феномен свя-
зывали с разрывами микрососудов на фоне новой коро-
навирусной инфекции, с точечными кровоизлияниями 
в ткань узла и последующей кальцификацией. По нашим 
наблюдениям, распространенность микрокальцинатов 
в группе перенесших новую коронавирусную инфекцию 
была заметно меньше (17,8%), но все же значимо превы-
шала соответствующий показатель группы контроля 
(в 3,2 раза, р = 0,047). С точки зрения частоты выявле-
ния микрокальцинатов наши данные оказались ближе 
к результатам других авторов, которые оценивали дан-
ный показатель методом КТ у стационарных больных 
COVID-19, где он составил около 20% [16]. 

Выявленная по данным корреляционного анализа 
ассоциация снижения эхогенности узла и наличия ми-

крокальцинатов с лабораторными сдвигами в сторону 
тирео токсикоза может косвенно подтверждать роль де-
структивных процессов в их формировании.

В целом полученные нами данные говорят о возмож-
ности повышения онкогенного потенциала впервые вы-
явленных узловых образований ЩЖ среди перенесших 
COVID-19 пациентов, однако для уточнения данного 
факта необходимы более масштабные и проспективные 
исследования.

Важной сонографической чертой УЗ у перенесших 
COVID-19 пациентов стало достоверное увеличение 
доли лиц с кистозным компонентом, больше за счет со-
лидно-кистозных узловых образований. С учетом такой 
структуры узлов, можно предположить, как и в случае 
с микрокальцинатами, их патогенетическую связь с на-
рушением кровообращения и кровоизлияниями в ткань 
узла во время COVID-19. 

В пользу такого предположения говорят некоторые 
результаты корреляционного анализа. Так, в группе пе-
ренесших COVID-19 наличие кисты обратно коррелиро-
вало с ТТГ и прямо — со свТ4, что косвенно подтверж-
дает роль деструктивных процессов в формировании 
кистозных образований. Кроме того, имелись прямые 
корреляции наличия кисты с госпитализацией по поводу 
коронавирусной инфекции, приемом оральных антико-
агулянтов, SARS-Cov-2-ассоциированной пневмонией. 
Не исключено, что большая тяжесть СOVID-19 и приме-
няемая при данном заболевании терапия антикоагулян-
тами могли вносить вклад в процессы кистообразования 
в ЩЖ.

Следует подчеркнуть, что относительно высокая рас-
пространенность кист ЩЖ в основной группе не могла 
указывать на большую вероятность доброкачественно-
сти узлов (ввиду наличия солидного компонента в боль-
шинстве из них) и не исключала дополнительных рисков 
в виде локальных кровоизлияний и нагноений. 

Судя по результатам ТАБ, представленным 
в табл. 3, подгруппы больных с  анамнезом COVID-19  
и без него не различались по долям пациентов, отне-
сенных к разным категориям по цитологической клас-
сификации Bethesda System, при общей недостоверной 
тенденции к учащению случаев выявления атипии, фол-
ликулярных неоплазий и папиллярного рака в основной 
подгруппе. К цитологическим особенностям УЗ среди 
больных с анамнезом COVID-19 можно отнести более 
частое выявление макрофагов и, в меньшей степени, 
лимфоцитарной инфильтрации. Учитывая многообразие 
функций макрофагов, увеличение их количества в мате-
риале ТАБ может быть связано со множеством причин, 
хотя одной из наиболее вероятных традиционно приня-
то считать развитие дегенеративных изменений в ЩЖ, 
включая кистозную дегенерацию узла [21]. Лимфоци-
тарную инфильтрацию, как правило, объясняют аутоим-
мунными процессами, хотя сходные изменения описаны 
и при некоторых деструктивных нарушениях в ЩЖ. 
Мы проанализировали корреляционные взаимосвязи 
между указанными цитологическими особенностями 
и другими клиническими характеристиками пациентов 
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с УЗ, перенесших COVID-19 (табл. 4). Судя по направ-
ленности корреляционных взаимосвязей, выявление 
скоплений макрофагов в материале ТАБ более характер-
но для раннего постковидного периода и, по косвенным 
признакам, ассоциируется с более тяжелым течением 
COVID-19. Это, возможно, связано с нарастающими аль-
теративными изменениями, связанными с гипоксией, 
а также с важной, по современным представлениям, 
ролью макрофагов в развитии гипервоспалительных 
и гиперкоагуляционных сдвигов на фоне COVID-19 [22]. 
Очевидно, что более выраженные нарушения такого ха-
рактера предполагают и более мощные деструктивные, 
а затем и дегенеративные процессы; их развитие в тире-
оидной ткани приводит в том числе и к увеличению ки-
стообразования. Лимфоцитарная инфильтрация у части 
больных, скорее всего, возникает в более поздние сроки 
и ассоциируется с преобладанием уже не деструктив-
ных, а аутоиммунных нарушений. В этой связи уместно 
сослаться на научные работы, где была показана высокая 
вероятность АИТ в постковидном периоде у части боль-
ных с высокой и, особенно, с длительной гиперцитоки-
немией [5, 6].

Заключение
К сонографическим особенностям узловых образова-

ний ЩЖ, впервые выявленных в постковидном периоде, 
относятся большая распространенность микрокальцина-
тов и тенденция к снижению эхогенности. Оба ультра-
звуковых феномена могут указывать на увеличение он-
когенного потенциала УЗ, что требует уточнения в ходе 
проспективных исследований. Наличие гипоэхогенных 
узлов и микрокальцинатов ассоциируется с изменения-
ми функционального статуса ЩЖ в сторону тиреотокси-
коза, что не исключает вклада деструктивных процессов 
в их развитие. 

Еще одним ультразвуковым феноменом, характер-
ным для перенесших COVID-19 пациентов с УЗ, является 
увеличение доли лиц с кистозными изменениями узлов. 
При этом значительная распространенность кист ЩЖ 
в изучаемой популяции не может указывать на большую 
вероятность доброкачественности узлов (ввиду наличия 
солидного компонента в большинстве из них), но не ис-
ключает дополнительных рисков в виде локальных кро-
воизлияний и нагноений. По данным корреляционного 
анализа, кистозная дегенерация узлов ЩЖ может быть 
взаимосвязана с деструктивными процессами во время 
COVID-19, а ее вероятность растет при более тяжелом 
течении инфекции SARS-Cov-2 и на фоне терапии перо-
ральными антикоагулянтами. 

К цитологическим особенностям УЗ, диагностиро-
ванного в постковидном периоде, можно отнести частое 
выявление макрофагов и, в меньшей степени, лимфоци-
тарной инфильтрации. Наличие скоплений макрофагов 
в материале ТАБ более характерно для начала постко-
видного периода, ассоциирует с тяжестью перенесенного 
COVID-19 и с высокой вероятностью кистозной дегене-
рации. Лимфоцитарная инфильтрация у части больных, 
скорее всего, возникает в более поздние сроки и ассоции-

рует с преобладанием аутоиммунных нарушений.
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В статье обсуждаются вопросы, касающиеся соотношения между собой аутоиммунного гастрита и инфекции 
Helicobacter pylori (H. pylori). В литературе преобладает точка зрения, согласно которой инфекция пилорического ге-
ликобактера может выполнять роль триггерного фактора, способствуя развитию и прогрессированию аутоиммун-
ного гастрита за счет феномена антигенной мимикрии. В то же время встречаются публикации о протективном 
действии инфекции H. pylori в отношении возникновения аутоиммунного гастрита и об отсутствии связи между 
указанными заболеваниями. Последние данные свидетельствуют о том, что наличие у больных аутоиммунным га-
стритом инфекции H. pylori способствует прогрессированию атрофических изменений слизистой оболочки и по-
вышению риска возникновения рака желудка, что делает оправданным проведение в таких случаях эрадикационной 
терапии, позволяющей предотвратить прогрессирование заболевания и развитие осложнений.
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  The article discusses the relationship between autoimmune gastritis and Helicobacter pylori (H .pylori) infection. The 
prevailing point of view in the literature is that Hpylori infection  can act as a trigger factor, contributing to the development 
and progression of autoimmune gastritis due to the phenomenon of antigen mimicry. At the same time, there are publications 
on the protective eff ect of H. pylori infection in relation to the occurrence of autoimmune gastritis and the absence of a link 
between these diseases. Recent data indicate that the presence of Hpylori infection in patients with autoimmune gastritis 
contributes to the progression of atrophic changes of the mucous membrane and an increased risk of gastric cancer, which 
makes it justifi ed to carry out eradication therapy in such cases, which allows to prevent the progression of the disease and the 
development of complications.
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Аутоиммунный гастрит представляет собой самосто-
ятельную форму хронического гастрита, для которого 
характерны эндоскопические и патоморфологические 
признаки атрофии слизистой оболочки фундального от-
дела желудка при относительно сохранной слизистой 
оболочке антрального отдела, а также нередкое наличие 
дефицита витамина В12 и макроцитарной анемии, сопут-
ствующих аутоиммунных заболеваний (аутоиммунный 
тиреоидит, сахарный диабет 1-го типа и др.), обнару-
жение антител к париетальным клеткам и внутреннему 
фактору Касла [1, 2]. В международной классифика-
ции болезней Х пересмотра (МКБ-10) такая форма, как 

ауто иммунный гастрит, отсутствует, но в материалах 
известного Киотского консенсуса, посвященного про-
блеме гастрита, ассоциированного с Helicobacter pylori 
(H. pylori), классификация гастрита, основанная на эти-
ологическом принципе, начинается как раз с аутоим-
мунного гастрита [3].

Вопрос о том, как соотносятся между собой аутоим-
мунный гастрит и инфекция H. pylori, оценивается в име-
ющейся литературе противоречиво. Достаточно распро-
страненной является точка зрения, что эта инфекция 
может выступать в роли триггерного фактора, приводя 
к выработке антител к париетальным клеткам благодаря 
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«феномену антигенной мимикрии» между определенны-
ми антигенами H. pylori и Н+/К+АТФазы [2, 4, 5].

F. Presotto и соавт. [6] наблюдали 79 пациентов, 
не имевших клинических симптомов, но у которых вы-
являлись антитела к париетальным клеткам, и 68 чело-
век контрольной группы, у которых указанные антите-
ла отсутствовали. Атрофический гастрит тела желудка 
отмечался у 18% пациентов основной группы и лишь 
у 3% лиц контрольной группы (р = 0,01). Инфекция 
H. pylori обнаруживалась у 46 больных основной группы 
(58%) и у 26  (39%) человек контрольной (р = 0,03). В ос-
новной группе был достоверно ниже уровень пепсиноге-
на I (р < 0,0001) и достоверно выше уровень сывороточ-
ного гастрина (р < 0,0001). Авторы сделали вывод о важ-
ной роли инфекции H. pylori в развитии аутоиммунного 
гастрита.

L.I. Veijola и соавт. [7] обследовали 14 больных с ау-
тоиммунным гастритом и тяжелой атрофией слизистой 
оболочки тела желудка, у 8 из которых были выявлены 
антитела к H. pylori. У всех 8 пациентов был повышен 
титр антител к обкладочным клеткам, а у 4 пациентов 
имелись антитела к внутреннему фактору Касла. Это 
дало авторам основание сделать заключение о сущест-
венном значении инфекции H. pylori как этиологическо-
го фактора аутоиммунного гастрита.

Роль пилорического геликобактера в развитии ауто-
иммунного гастрита подтверждается положительным 
влиянием его эрадикации на течение этого заболевания. 
M. Stolte и соавт. [8] описали больного 21 года с гистологи-
ческими признаками активного аутоиммунного гастрита 
с воспалительной инфильтрацией и лимфоцитарной де-
струкцией большого числа фундальных желез и высо-
ким титром антител к H. pylori класса IgG (243 МЕ/мл). 
Больному была проведена эрадикационная терапия. 
Через 15 мес. титр антител снизился до 11 МЕ/мл, 
а воспалительные изменения и деструкция желез тела 
желудка регрессировали. Правда, нужно заметить, что 
у больного исходно отсутствовали антитела к париеталь-
ным клеткам и внутреннему фактору Касла, и был лишь 
слегка повышен уровень сывороточного гастрина.

T. Kotera и соавт. [9] привели наблюдение женщи-
ны 40 лет с аутоиммунным гастритом с выраженной 
атрофией, видимыми сосудами и диффузной гиперемией 
слизистой оболочки фундального отдела желудка в со-
четании с инфекцией Н. pylori, повышенным титром ан-
тител к париетальным клеткам (1 : 160) и повышенным 
уровнем сывороточного гастрина (638 нг/мл), наличи-
ем антител к пилорическому геликобактеру и антигена 
H.pylori в кале. Пациентке была проведена эрадикацион-
ная терапия. Через 7 мес. после эрадикации уменьшилась 
выраженность гиперемии и видимых сосудов слизистой 
оболочки тела желудка, снизился титр антител к парие-
тальным клеткам (до 1:40). Гастродуоденоскопия, прове-
денная через 26 мес., показала дальнейшее уменьшение 
выраженности атрофии слизистой оболочки тела желуд-
ка и дальнейшее падение титра антител к париетальным 
клеткам до 1:20. Н. Müller и соавт. [10] показали, что про-
ведение эрадикации у 80 больных с аутоиммунным га-

стритом без выраженной атрофии, у которых выявлялась 
сопутствующая инфекция Н. pylori, привело у 64 (80%) 
из них к уменьшению активности гастрита, лимфоидной 
инфильтрации желудочных желез и их деструктивных 
изменений.

Недавно опубликованный систематический об-
зор 13 исследований показал наличие положительной 
связи между инфекцией H. pylori, аутоиммунным га-
стритом, а также наличием антител к париетальным 
клетками и внутреннему фактору Касла. Систематиче-
ский обзор подтвердил хороший эффект эрадикацион-
ной терапии, приводящей к снижению титра указанных 
антител и уменьшению атрофических изменений слизи-
стой оболочки тела желудка [11]. 

Существует и противоположная точка зрения, со-
гласно которой инфекция H. pylori играет превентивную 
роль в отношении развития аутоиммунного гастрита. 
В экспериментальном исследовании мыши, инфициро-
ванные и не инфицированные пилорическим геликобак-
тером, получали с целью развития у них аутоиммунного 
гастрита спленоциты мышей, у которых была проведена 
тимэктомия. Через 6 мес. у неинфицированных мышей 
наблюдалось уменьшение содержания париетальных 
клеток, которые полностью сохранялись у инфицирован-
ных. Степень атрофии желудочных желез, показатели 
внутрижелудочного рН, уровень сывороточного гастри-
на, а также титр антител к париетальным клеткам был 
у инфицированных мышей достоверно ниже, чем у ин-
фицированных. Авторами был сделан вывод, что инфек-
ция H. pylori предотвращает развитие аутоиммунного 
гастрита [12].

T. Ihara и соавт. [13] описали больную 73 лет, которой 
в связи с наличием у нее хронического активного гастри-
та, ассоциированного с пилорическим геликобактером, 
была проведена эрадикационная терапия. Спустя 2 мес. 
после эрадикации результаты 13С-уреазного дыхатель-
ного теста стали отрицательными. При этом, однако, 
снизился уровень пепсиногена I, значительно повысился 
уровень сывороточного гастрина и определялись в высо-
ком титре антитела к париетальным клеткам и фактору 
Касла. Эндоскопически и гистологически были обнару-
жены атрофия слизистой оболочки тела желудка, а также 
гиперплазия энтерохромафинных клеток, характерные 
для аутоиммунного гастрита. В работе был сделан вы-
вод, что эрадикация инфекции H. pylori привела к раз-
витию аутоиммунного атрофического гастрита. Воз-
никновение аутоиммунного гастрита спустя несколько 
лет после эрадикационной терапии по поводу гастрита, 
ассоциированного с пилорическим геликобактером, 
было отмечено и другими авторами [14]. M. Youssefi  и со-
авт. [15] провели систематический обзор и метаанализ, 
включившие 1054 больных с аутоиммунным гастритом, 
с целью выявления возможной связи развития заболева-
ния с инфекций H. pylori. Относительный риск развития 
аутоиммунного гастрита при наличии данной инфекции 
составил 0,61 (р = 0,02), на основании чего был сделан 
вывод, что наличие пилорического геликобактера играет 
в таких случаях превентивную роль.
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Наконец, высказана также точка зрения, что между 
наличием инфекции H. pylori и развитием аутоиммунно-
го гастрита нет никакой связи. Так, H. Moreira-Silva и со-
авт. [16] не нашли у детей с аутоиммунным гастритом 
различий в уровне гемоглобина, гастрина в сыворотке 
крови, а также частоте и выраженности атрофических 
изменений слизистой оболочки тела желудка в зависи-
мости от наличия или отсутствия инфекции H. pylori. 

A.M. Demir и соавт. [17] провели обследование 10 де-
тей и подростков в возрасте от 5 до 18 лет, у которых 
определялись антитела к париетальным клеткам и име-
лись гистологические признаки аутоиммунного атро-
фического гастрита. При этом ни у одного пациента 
не была обнаружена инфекция H. pylori. Авторы приш-
ли к заключению, что эта инфекция не играет никакой 
роли в развитии аутоиммунного атрофического гастрита 
у детей. A. Erdogan и. U. Yimaz [18] сопоставили между 
собой результаты обследования 82 H. pylori-позитивных 
пациентов и 96 H. pylori-негативных пациентов, которым 
была проведена эзофагогастроскопия с забором биопта-
ты из слизистой оболочки антрального отдела и большой 
кривизны тела желудка. Также у больных определялся 
уровень антител к париетальным клеткам и витамина В12. 
Было показано, что частота обнаружения антител к пари-
етальным клеткам и атрофических изменений слизистой 
оболочки тела желудка, а также уровень витамина В12 до-
стоверно не различались в обеих группах. Авторы сдела-
ли вывод, что эти результаты не подтверждают наличие 
какой-либо связи между инфекцией H. pylori и развитием 
аутоиммунного гастрита.

С учетом разноречивости мнений, касающихся соот-
ношения аутоиммунного гастрита и инфекции H. pylori, 
большой интерес представляют материалы согласитель-
ного совещания, озаглавленного как «Обновление ини-
циативы по борьбе с гастритом в реальном мире». В их 
подготовке к публикации участвовали такие известные 
гастроэнтерологи, как Д. Грэхэм (США), П. Мальфер-
тайнер (Германия), Е.Й. Куйперс (Нидерланды) и др. 
Конечной целью этого согласительного совещания, как 
подчеркнули его организаторы, «было и остается про-
движение в дальнейшем улучшении клинического веде-
ния пациентов с гастритом» [19].

В согласительном совещании участвовали предста-
вители из Европы, Северной и Южной Америки, Афри-
ки, Азии и Австралии. Было создано 36 международных 
рабочих групп. С 7 по 10 ноября 2022 г. в Венеции со-
стоялась очная встреча, где было проведено голосование. 
Положение считалось принятым, если его одобрили пол-
ностью или с ограничениями (суммарно) более 80% го-
лосовавших. Качество доказательности оценивалось как 
высокое (А), умеренное (В), низкое (С) и очень низкое 
(Д). В зависимости от силы рекомендации она могла 
быть сильной (1) или слабой (2). 

Участники совещания выделили 3 варианта развития 
атрофического гастрита: при H. pylori-ассоциированном 
гастрите, при аутоиммунном гастрите и при сочетании 
H. pylori-ассоциированного гастрита с аутоиммунным. 
При длительно существующем гастрите, связанном 

с пилорическим геликобактером, атрофические изме-
нения затрагивают вначале слизепродуцирующие клет-
ки антрального отдела, постепенно распространяясь на 
слизистую оболочку фундального отдела. Атрофия сли-
зистой оболочки антрального и фундального отдела мо-
жет иметь своим результатом развитие панатрофическо-
го гастрита. При аутоиммунном гастрите атрофические 
изменения ограничиваются слизистой оболочкой фун-
дального отдела, при этом слизистая оболочка антраль-
ного отдела остается сохранной. При сочетании H. pylori-
ассоциированного гастрита и аутоиммунного гастрита 
процесс атрофии затрагивает как слизистую оболочку 
антрального отдела, так и фундального отдела, также за-
канчиваясь панатрофическим гастритом. Таким образом, 
если у больных с аутоиммунным гастритом выявляются 
воспалительные и атрофические изменения слизистой 
оболочки антрального отдела, есть все основания ду-
мать о предшествующем или сопутствующем H. pylori-
ассоциированном гастрите. В этом плане заслуживает 
внимание принятый участниками совещания тезис 2.5.4.

Тезис 2.5.4. Предполагается, что у части больных 
в роли триггера аутоиммунных изменений, ведущих 
к атрофии слизистой оболочки фундального отдела 
желудка, может выступать инфекция H. pylori (полное 
одобрение — 96%, одобрение с ограничениями — 4%, ка-
чество доказательности и сила рекомендации — А1).

В комментарии к данному тезису говорится, что пер-
вичный аутоиммунный гастрит (т.е., не имеющий отно-
шения к инфекции H. pylori) характеризуется высокой 
частотой, особенно в странах с низкой распространен-
ностью инфекции H. pylori, а также у больных с аутоим-
мунными заболеваниями щитовидной железы и другими 
аутоиммунными заболеваниями. Пилорический гелико-
бактер способен выступать триггером аутоиммунных 
процессов, ведущих к атрофии слизистой оболочки фун-
дального отдела (вторичный аутоиммунный гастрит). 
Это может быть результатом выработки антител к па-
риетальным клеткам в ответ на антигены пилорическо-
го геликобактера (антигенная мимикрия). Существует 
предположение, что предшествующий или сопутствую-
щий H. pylori-ассоциированный гастрит у больных с ау-
тоиммунным гастритом повышает у них риск развития 
рака желудка.

Через все материалы представленного согласительно-
го совещания красной нитью проходит положение о том, 
что при наличии пилорического геликобактера эради-
кация этой инфекции является единственным эффек-
тивным методом лечения, который может остановить, 
а иногда и привести к обратному развитию изменений 
слизистой оболочки желудка, а также предотвратить 
возникновение рака желудка.

Таким образом, с учетом приведенных выше поло-
жений упомянутого согласительного совещания можно 
прийти к заключению, что в настоящее время имеется 
больше данных в пользу возможного участия инфекции 
у больных в развитии аутоиммунного гастрита, в ее от-
рицательном влиянии на его течение. В случае обнару-
жения у больных с аутоиммунным гастритом данной 
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инфекции им показано проведение эрадикационной те-
рапии, позволяющей предотвратить прогрессирование 
атрофических изменений слизистой оболочки желудка 
и развитие осложнений. В целом вопрос о соотноше-
нии между собой аутоиммунного гастрита и инфекции 
H. pylori требует дальнейших исследований.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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В акушерской практике большое число пациенток получают антикоагулянтные препараты с профилактической 
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осложнений.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  гепаринотерапия при беременности; акушерские осложнения; экстрагенитальная патоло-

гия; профилактика тромбозов.
Для цитирования: Мельников А.П., Хрусталева Т.Ю., Бокарев И.Н. Профилактическая гепаринотерапия в акушерской 
практике.  Клиническая медицина. 2024;102(9–10):727–735. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-727-735
Для корреспонденции: Хрусталева Таисия Юрьевна — e-mail: khrustalev100@mail.ru

Andrey P. Melnikov1,2, Tatyana Yu. Khrustaleva1, Igor N. Bokarev2 
PREVENTIVE HEPARIN THERAPY IN OBSTETRIC PRACTICE
1Moscow Regional Research Institute of Obstetrics and Gynecology named after V.I. Krasnopolsky Academy, Moscow, Russia
2Russian Association on Thrombosis, Hemostasis and Vascular Pathology named after A. Schmidt–B. Kudryashov, Moscow, 
Russia
In obstetric practice, a signifi cant number of patients receive anticoagulant medications for prophylactic purposes. This 
review presents the types of heparins used and examines clinical situations where prophylactic treatment with heparins is 
administered, including assisted reproductive technologies, obstetric complications of pregnancy, aspects of delivery, 
thrombotic complications, and extragenital pathology. The possibilities for improving the outcomes of prophylactic treatment 
with heparins and preventing arising complications are discussed.
K e y w o r d s :  heparin therapy during pregnancy; obstetric complications; extragenital pathology; thrombosis prevention.

For citation: Melnikov A.P., Khrustaleva T.Yu., Bokarev I.N. Preventive heparin therapy in obstetric practice.   Klinicheskaya  meditsina. 
2024;102(9–10):727–735. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-727-735
For correspondence: Taisiya Yu. Khrustaleva — e-mail: khrustalev100@mail.ru
Confl ict of interest. The authors declare no confl ict of interests.
Acknowlegments. The study had no sponsorship. 

  Received 08.02.2024
   Accepted 20.02.2024

Профилактика тромбоэмболических осложнений яв-
ляется актуальной задачей в современной клинической 
медицине, в том числе в акушерстве и гинекологии. 
Как известно, «профилактика — совокупность меро-
прия тий, направленных на охрану здоровья, предупреж-
дение возникновения и распространения болезней чело-
века» [1]. Профилактическое лечение антикоагулянтами 
подразумевает под собой применение препаратов, на-
правленных на предотвращение артериальных и веноз-
ных тромбозов, тромбозов микроциркуляции. В совре-
менной акушерской практике широко применяется про-
филактическое антикоагулянтное лечение — это связано 
с попыткой улучшить исходы беременности и родов для 
матери и плода, а также частой встречаемостью тяжелой 
экстрагенитальной патологии и достоверным увеличе-
нием тромботических осложнений при беременности, 
родах и послеродовом периоде. Профилактическое лече-
ние пациентов группы высокого риска препятствует воз-

никновению или рецидиву тромботических осложнений 
и прогрессированию заболеваний, где нарушения гемо-
коагуляции являются звеном патогенеза. 

Частота венозных тромбоэмболических осложнений 
(ВТЭО) в странах мира различна: наиболее высокая ча-
стота (более 1,4 на 1000 человеко/лет) наблюдается в Нор-
вегии, Франции, Испании, Германии, Аргентине; низкая 
(менее 0,2) — отмечается в Тайване, Корее, Гонконге [2]. 
Частота ВТЭО составляет 1,2 на каждые 1000 родов, свя-
занные с ними осложнения являются ведущей причиной 
материнской заболеваемости и смертности [3]. 

Особенности беременности, 
изменения фармакокинетики

Знание физиологических изменений гомеостаза при 
беременности помогает решить три важные задачи: во-
первых, правильно диагностировать и лечить болезни, 
возникающие при беременности, во-вторых, выявить 
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особенности действия лекарств во время беременности, 
в-третьих, правильно оценить создаваемые фармакоки-
нетические модели и лекарственные взаимодействия, 
получая возможность корригировать дозу препаратов 
согласно сроку беременности [4]. Прогрессирование 
беременности сопровождается изменением фармакоки-
нетики, потому что увеличиваются масса тела, объем 
циркулирующей крови (ОЦК); увеличение объема рас-
пределения и скорости клубочковой фильтрации по мере 
прогрессирования беременности создают предпосылки 
для увеличения клиренса низкомолекулярных гепари-
нов (НМГ), возникает дилемма однократного или много-
кратного применения НМГ и целесообразности контро-
ля антиFXa активности [5]. Другие изменения связаны 
со снижением моторики желудочно-кишечного тракта, 
увеличением рН желудочного сока, содержания воды 
и объема плазмы, снижением концентраций белков (аль-
бумина), связывающих лекарства, изменением активно-
сти ферментов, метаболизирующих лекарства, в част-
ности, метаболизма изоферментов и цитохромов P450 
и уридин-5-дифосфоглюкоронозилтрансферазы и ее изо-
ферментов, увеличением массы тела, включая жировую 
прослойку. Эти особенности меняют основные параме-
тры фармакокинетики: время полувыведения, клиренс 
(максимальный и минимальный), соотношение концен-
трации к дозе, кривую насыщения, объем распределе-
ния, связывание с белками — свободную фракцию [5]. 

Профилактические дозы НМГ у тучных зависят 
от степени ожирения: при ИМТ больше 30 кг/м2 реко-
мендуется эноксапарин натрия 40 мг два раза в сутки, 

дальтепарин 5000 ЕД дважды в сутки или тинзапа-
рин 175 МЕ/кг однократно; при морбидном ожирении 
(ИМТ более 40 кг/м2) рекомендуется применять дозу 
эноксапарина 0,8 мг/кг в два приема и не увеличивать 
дозировку дальтепарина и тинзапарина, если масса тела 
пациентки менее 140 кг [6]. 

Течение беременности сопровождается различной сте-
пенью риска возникновения ВТЭО в зависимости от сро-
ка гестации по сравнению с небеременными, где частота 
ВТЭО принимается за единицу. Этот риск в первом три-
местре увеличивается в 1,6 раза, во втором — в 2,1, в тре-
тьем — в 6,1, в послеродовом периоде — в 22 раза, причем 
наиболее часто тромбозы имеют место в первые три неде-
ли после родов. Авторы публикации обоснованно ставят 
вопрос о назначении препаратов для профилактического 
анитикоагулянтного лечения (ПАТ) начиная с третьего 
триместра беременности и с ее обязательным продолже-
нием в послеродовом периоде [7]. Лекарства для лечения 
ВТЭО во время беременности представлены в табл. 1.

Противопоказаниями к назначению гепаринов явля-
ются: наличие гепарининдуцированной тромбоцитопе-
нии в анамнезе, аллергические реакции, геморрагические 
диатезы, печеночная, почечная недостаточность, тромбо-
цитопения, язвы желудка или кишечника, гипертензия, 
геморрагический инсульт  (с осторожностью!), аневризма 
артерий головного мозга, ретинопатия, кровоизлияния 
в стекловидное тело, эндокардит (с осторожностью!) [9]. 

ПАТ показана при беременности при риске 2% ВТЭО 
и у родильниц в течение 6 нед. при риске ВТЭО бо-
лее 1% [10]. До настоящего времени для ПАТ оконча-

 Таблица 1. Профилактические и лечебные дозировки антикоагулянтов [8]
Table 1. Preventive and therapeutic dosages of anticoagulants [8]

Группа веществ
Group of substances

Активное вещество
Drug substance

Препарат
Drug

Дозировка
Dosage

Профилактическая
Preventive

Терапевтическая
Therapeutic

Низкомолекулярные 
гепарины
Low molecular weight 
heparin

Сертопарин
Sertoparin

Моно-эмболекс (Аспен)
Mono-embolex (Aspen)

1 × 3000 МЕ в сут
1 × 3000 IU per day

2 р/д 8 МЕ в/в (независимо от ИМТ)
twice a day 8 IU I/v (regardless of BMI)

Дальтепарин
Dalteparin

Фрагмин (Пфайзер)
Fragmin (Pfi zer)

1 × 5000 МЕ 
1 × 5000 IU

2 р/д 100 МЕ/кг  в/в
twice a day 100 IU/kg I/v

1р/д 200 МЕ/кг  в/в
once a day  200 IU/kg I/v

Эноксапарин натрия
Enoxaparin sodium

Клексан (Санофи)
Kleksan (Sanofi )

1 × 40 мг
1 × 40 mg

2р/д 1 мг/кг  в/в
twice a day 1 mg/kg I/v

Надропарин кальция
Calcium Nadroparin

Фраксипарин (Aспен)
Fraxiparin (Aspen)

1 × 0,3 мл п/к.
1 × 0.3 ml 

subcutaneously

2 р/д 0.1 мл на10 кг веса п/к.
twice a day 0.1 ml per 10 kg of body 

weight, subcutaneously

Тинзапарин
Tinzaparin

Иннохеп (ЛEO Фарма)
Innohep (LEO Pharma)

1 × 4500 МЕ п/к
1 × 4500 IU 

subcutaneously

1раз 175 МЕ/кг п/к.
once a day 175 IU/kg, 

subcutaneously

Пентасахарид
Pentasaccharide

Фондапаринукс
Fondaparinux

Арикстра (Aспен)
Arikstra (Aspen)

1 × 2,5 мг п/к.
1 × 2.5 mg,  

subcutaneously

< 50 кг веса — 5 мг п/к
50 – 100 кг веса — 7,5 мг п/к.

> 100 кг веса 10 мг п/к
< 50 kg of weight — 5 mg, 

subcutaneously
50 – 100 kg of weight — 7.5 mg, 

subcutaneously
> 100 kg of weight 10 mg, 

subcutaneously
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тельно не определена оптимальная пиковая активность 
антиFXa при использовании ПАТ, которая, по мнению 
R.K. Leaf и соавт. (2017), составляет 0,1–0,3 либо 0,16–
0,24 МЕ/мл по данным Н.А. Шабановой, М.С. Зайну-
линой (2011) [11]; по нашему мнению, оптимальными 
показателями являются 0,3–0,5 МЕ/мл. Существует 
опасность использования недостаточных профилакти-
ческих доз НМГ, что приводит к реактивной гиперкоа-
гуляции: так, применение фраксипарина 0,3 мл и фраг-
мина 2500 ЕД однократно у беременных не дает профи-
лактического эффекта, поэтому препараты применяются 
дважды в сутки либо увеличивается доза препарата [11].

Группы риска и тромбофилия
При наличии экстрагенитальной патологии и бере-

менности важной проблемой является выделение факто-
ров риска, к которым относятся: наличие ВТЭО в лич-
ном и семейном анамнезе, возраст (более 35 лет), паритет 
(3 и более родов), наличие многоплодной беременности, 
привычное невынашивание, преждевременная отслой-
ка нормально расположенной плаценты (ПОНРП) при 
предыдущих беременностях, ожирение, иммобилиза-
ции (постельный режим 3–7 дней), родоразрешение ке-
саревым сечением, наличие порока сердца, сердечной 
недостаточности, артериальной гипертензии (АГ), за-
болеваний печени и почек, воспалительных заболеваний 
кишечника, гнойно-септических заболеваний, а также 
варикозного расширения вен ног. У женщин с тромбо-
филией FV Лейден, МТГФР С677Т, PAI-I ВТЭО встре-
чались достоверно чаще по сравнению с контрольной 
группой [11]. К новым факторам риска ВТЭО следует 
отнести ВИЧ инфекцию, серповидноклеточную анемию 
[12]. У беременных риск ВТЭО увеличивается в зависи-
мости от возраста: так, у 20-летних относительный риск 
равен 1,8, а у 40-летних — 5,5; при вспомогательных ре-
продуктивных технологиях (ВРТ) риск в 2–3 раза выше, 
при АГ у беременных — в 2 раза, при наличии ПЭ — 
в 7–8 раз выше [2]. Существенным фактором тромбо-
тического риска является наличие нефротического син-
дрома у беременных, который может присоединяться 
по мере прогрессирования беременности. Клинические 
проявления: тромбоз почечной вены, тромбоз глубоких 
вен (ТГВ), изредка — церебральный венозный тромбоз 
(ЦВТ). Назначение преднизолона улучшает исход на 
фоне продолжающейся антикоагулянтной терапии, по-
казан контроль активности процесса в динамике [13]. 

Тромбофилия — это врожденное состояние орга-
низма человека, возникающее вследствие генетических 
дефектов и характеризующееся сочетанием активации 
свертывания крови и снижением возможностей проти-
вотромботической защиты, что приводит в клинической 
практике к увеличению частоты тромбозов и акушер-
ских осложнений. Диагноз тромбофилии правомочен 
при наличии следующих аллелей генов: FII G2021OA-A, 
FII Thr165Met- Met, FV Лейден G/A-A, A/A, PAI -1 4G/5G-
4G, 4G, ACE I/D-D, MTRR A/G-G; а также при содержа-
нии гомоцистеина более 15 мкмоль/л, антитромбина III 
(АТ III) — менее 75%, протеина C — менее 65%, протеи-

на S — менее 55%; следует отметить, что дефицит АТ III, 
протеина C в популяции РФ встречается крайне ред-
ко [14]. По данным Британского общества гематологии, 
к врожденным тромбофилиям относят: мутации FV Лей-
ден, FII G20210A, дефицит АТ III, протеина S, протеина 
C; к приобретенным — антифосфолипидный синдром 
(АФС), пароксизмальную ночную гемоглобинурию, ми-
елопролиферативные заболевания (myeloproliferative 
neoplasms — MPN), наличие мутации JAK2, при отсут-
ствии MPN фенотипа, который включает истинную по-
лицитемию (polycythaemia vera — PV), эссенциальную 
тромбоцитемию (essential thrombocythemia — ET), пер-
вичный миелофиброз (primary myelofi brosis — PMF) [15]. 
У молодых пациенток с гетерозиготным носительством 
FV Лейден риск ВТЭО чрезвычайно низкий. У пациенток 
без тромбоза с гетерозиготным носительством FV Лей-
ден, FII, дефицитом протеина S, протеина С, ежегодный 
риск ВТЭО равен риску развития массивного крово-
течения при антикоагулянтной терапии, поэтому про-
филактика не показана. При выявлении тромбофилии 
в процессе обследования родственников с тромбозом 
в анамнезе, генетические исследования имеют клини-
ческую ценность при возникновении тромбозов на фоне 
гормональной терапии и в процессе беременности [3]. 
Тромбофилия является достоверно значимым фактором 
риска необъяснимых акушерских потерь у пациенток, 
где исключены другие факторы: анатомические, инфек-
ционные, генетические, аутоиммунные. Антикоагулянт-
ное лечение беременных с дефицитом АТ III, РС, РS, по-
мимо предотвращения ВТЭО, уменьшает также частоту 
акушерских потерь [16].

Клинические ситуации
Лечение после острого эпизода ТЭБ, ТГВ, ТЭЛА. 

Тромботические поражения включают в себя ТГВ ног, 
тромбоэмболию легочной артерии (ТЭЛА), тромбоз по-
верхностных вен (ТПВ) ног, тромбоз вен верхних конеч-
ностей, ЦВТ, тромбоз сосудов кишечника, почек, пече-
ни, тромбоз вен сетчатки [10]. Редкими местами тромбо-
за считаются: тромбоз селезеночной вены, портальной 
вены, мезентериальных вен, синдром Бадда–Хиари, 
тромбоз сосудов головного мозга [15]. Существует не-
утешительная статистика по соотношению бессимп-
томного ТГВ с клиническими проявлениями: соотно-
шение в среднем составляет 14 : 1 и широко варьирует 
от 3 : 1 до 104 : 1. Бессимптомная ТЭЛА диагностиру-
ется в одном проценте случаев интерпретации всех ре-
зультатов КТ грудной клетки, при этом пациенты с бес-
симптомным течением болезни должны получать то же 
лечение, что и с клиническими проявлениями, во избе-
жание развития дальнейших осложнений [10]. Острый 
ТГВ — это тромбоз менее 14 дней, хронический — ТГВ 
более 28 дней, если в течение трех месяцев по данным 
объективного ультразвукового исследования (УЗИ) или 
венографии имеются остаточные тромботические массы, 
то это резидуальный тромбоз [17]. 

Пациенткам с ТГВ или ТЭЛА во время предыдущих 
беременностей требуется ПАТ во время текущей бере-
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менности. Частота послеродовых ВТЭО при исполь-
зовании НМГ у женщин высокой группы риска была 
значительно ниже, чем в контрольной группе, но сопро-
вождалась большим количеством кровотечений, что дик-
тует необходимость контроля проводимой терапии [18]. 
При эпизоде ТЭЛА во время беременности лечение про-
должается течение 6 недель, а далее еще минимум пол-
тора месяца [19]. 

По данным национального регистра статистики 
Дании, за последние 20 лет (1997–2017) частота ТПВ 
у 1 276 046 беременных и родильниц составила: в первом 
триместре — 0,1 на 1000 человеко/лет , во втором — 0,2, 
в третьем — 0,5, в послеродовом периоде 1,6 на тысячу 
человеко-лет, при этом частота ТЭЛА составила 10,4% 
у пациенток с ТГВ и всего лишь 0,1% у женщин без 
ТГВ [20]. ТПВ у беременных по современным представ-
лениям подлежит лечению НМГ [3]. Остаточный веноз-
ный тромбоз, диагностированный с помощью УЗИ через 
3 мес. после острого эпизода, связан с повышенным рис-
ком рецидива и может быть использован как маркер, под-
тверждающий необходимость продолжения лечения [2].

Как показали данные литературы, беременность 
с имплантированным кава-фильтром возможна, однако 
требует применения НМГ. НМГ также требуется при ис-
пользовании варфарина, если НМО составляет менее 2,0 
у небеременных пациенток [21]. До беременности па-
циентки с имплантированным кава-фильтром должны 
быть обследованы с помощью рентгенологического, уль-
тразвукового методов, компьютерной томографии, вено-
графии для подтверждения правильного расположения 
импланта (описан случай перфорации матки с гибелью 
плода при смещении кава-фильтра). Общая частота ос-
ложнений беременности составила 5% (22). Кава-фильтры 
не предназначены для профилактики, они используются 
у пациенток с противопоказаниями к антикоагулянтно-
му лечению. Современным показанием к имплантации 
кава-фильтров является лишь непереносимость антикоа-
гулянтов и неэффективность лечения антикоагулянтами 
(которая в ряде случаев может быть обусловлена нераци-
ональным использованием препаратов) [23].

Экстрагенитальная патология. Наличие экстра-
генитальной патологиии предрасполагает к развитию 
ВТЭО при беременности. Приоритетными нозологиями 
являются: гипертоническая болезнь, венозные тромбо-
зы, поражения ЦНС (синус-тромбоз, геморрагический 
инсульт, ишемический инсульт), врожденные и приоб-
ретенные пороки сердца, искусственные механические 
клапаны сердца, недостаточность кровообращения, ге-
матологические болезни. 

ПАТ показана при недостаточности кровообраще-
ния со снижением фракции выброса желудочков мень-
ше 35% при кардиомиопатии, связанной с беременно-
стью, при наличии внутрисердечного тромба, предсерд-
ных тахиаритмиях у беременных [24]. 

Актуальной проблемой современной акушерской 
практики является предотвращение рецидива после эпи-
зода ЦВТ — этот риск составляет 4% в год, за исключе-
нием пациентов с онкологией, беременных и носителей 

АФС. По данным L. Shu и соавт. (2022), факторами, спо-
собствующими ретромбозу, являлись: принадлежность 
к африканской расе, ВТЭО в анамнезе, наличие АФА. 
ЦВТ обычно бывает у молодых женщин, у пациенток 
с тромбофилией, у беременных и родивших, у женщин 
принимающих оральных контрацептивы. Ежегодная 
частота составляет 10–20 наблюдений на 100 тыс паци-
енток [25]. При беременности частота ЦВТ прогрессив-
но возрастает, составляет 30 на 100 тыс. родов и состо-
ит в равных долях из геморрагического, ишемического 
инсультов и тромбоза венозного синуса головы. У па-
циенток с ЦВТ в анамнезе при беременности показано 
назначение ПАТ [26]. У беременных с ЦВТ для улучше-
ния исходов проводится антикоагулянтное лечение как 
в острую фазу, так и в последующем для профилактики 
рецидива. Наряду с быстрой диагностикой патологии, 
антикоагулянтное лечение способствует улучшению ис-
ходов при ЦВТ у беременных [27]. Беременные с ЦВТ 
по сравнению с небеременными имели более тяжелое 
течение заболевания и требовали длительного (до года) 
антикоагулянтного лечения [28].

Аутоимунные заболевания, АФС. Антифосфоли-
пидный синдром (АФС) относится к аутоиммунным 
заболеваниям, сопровождается плохими акушерскими 
исходами, рецидивами тромбозов и требует постоянно-
го профилактического лечения. Применение гепарина 
и ацетилсалициловой кислоты (АСК) снижает число по-
вторных выкидышей при АФС. С целью снижения не-
удач при беременности до настоящего времени неизвест-
ны оптимальные дозировки АСК и гепаринов, а также 
их виды. Сочетание гепарина и АСК у женщин с анти-
фосфолипидными антителами увеличивает вероятность 
рождения живых детей [29]. При АФС у беременных 
используются НМГ и АСК в терапевтической (антиFXa 
активность 0,3–0,7 МЕ/мл) или высокой (антиFXa ак-
тивность 1,0–1,2 МЕ/мл) дозировках [30]. У беременных 
с АФС (присутствуют лабораторные и клинические при-
знаки) лечение продолжается на протяжении всей бере-
менности с использованием профилактических или про-
межуточных доз НФГ или НМГ в комбинации с низкими 
дозами АСК 75–100 мг в день, что приводит к достоверно 
лучшему исходу беременности по сравнению с группой, 
не получавшей лечения [31]. По данным Н.А. Шабалиной 
и М.С. Зайнулиной (2011) у 17% женщин с ВТЭО диа-
гностирован АФС, тогда как в контрольной группе этой 
патологии не было [11]. 

Часть пациенток с АФС имеет повышенный риск раз-
вития КАФС из-за особенностей генов, ответственных 
за регуляцию комплемента. Положительный результат 
модифицированного Ham теста свидетельствует о воз-
можности рецидива даже у пациенток с лечебной дозой 
антикоагулянта. Регуляторными генами являются CFH, 
СFI, CFB, С3, MCP. Основу лечения акушерского АФС 
составляют АСК и НМГ [32]. Выявление положительно-
го волчаночного антикоагулянта (ВА), антикардиоли-
пиновых антител, АТ к бета-2-гликопротеину-1 может 
влиять на величину профилактической дозы антикоагу-
лянта или необходимости добавления АСК [33].
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Поражения сердечно-сосудистой системы, механи-
ческие клапаны сердца. Беременность у пациенток с ме-
ханическими клапанами сердца требует профилактиче-
ского лечения назначением антивитаминов К (АВК) и ге-
парина, либо НМГ, либо АСК, либо НМГ и АВК. Дозировка 
НМГ подбирается по показателям антиFXa 1,0–1,2 Ед/мл 
для митрального и аортального клапанов при пиковых 
значениях и не менее 0,6 Ед/мл при минимальных кон-
центрациях. При адекватной дозе НФГ активированное 
частичное тромбоплатичное время (АЧТВ) чуть ме-
нее 2-х контролей [34]. I. Bianca и соавт. (2017) считают 
целесообразным контролировать антиFXa активность 
для оптимизации лечения НМГ у беременных; иногда 
следует определять не только пиковые, но и минималь-
ные показатели FXa активности [24]. Режимы антикоагу-
лянтной профилактики следующие: а) адаптированные 
дозы НМГ дважды на протяжении всей беременности; 
при этом уровни пикового антиFXa активности через 4 ч 
после подкожной инъекции соответствуют цифрам про-
изводителя; б) адаптированные дозы НФГ на протяже-
нии беременности назначаются дважды в сутки, чтобы 
держать промежуточные интервалы АЧТВ в два раза 
больше нормы, либо уровни пикового анти-FXa актив-
ности составляют от 0,35 до 0,70 Ед/мл; в) НФГ или НМГ 
до 13 нед. беременности с последующим использовани-
ем варфарина до доношенного срока беременности, ког-

да следует возвратиться к приему НФГ или НМГ [31]. 
Через 48–72 ч после родов следует начать прием АВК, 
по достижению  МНО более 2,0 можно отменять НМГ [34]. 
В крупной публикации из Южной Африки ведение паци-
енток с механическими клапанами сердца осуществля-
лась с помощью назначения НФГ внутривенно в непре-
рывном режиме с 6 до 12 нед. и при доношенном сроке 
беременности (с 37 нед.), и при родоразрешении, а также 
варфарина с 12-й по 36-ю неделю. Профилактическое ле-
чение у таких женщин по-прежнему остается нерешен-
ной клинической проблемой в связи с плохими исхода-
ми беременности. Из 29 наблюдений было два случая 
материнской летальности, 5 релапаратомий, 8 массив-
ных трансфузий, 6 массивных послеродовых кровоте-
чений, 1 случай инфекционного эндокардита и 3 случая 
ишемических инсультов, 10 перинатальных потерь, 9 на-
блюдений невынашивания беременности, 1 ранняя не-
онатальная смерть, 20 пациенток находились в стацио-
наре больше месяца, у 15 было три и более поступлений 
в стационар [35]. Данные по профилактическому лече-
нию беременных с механическими клапанами представ-
лены в табл. 2 [14].

Гематологические заболевания. Поскольку бере-
менность при талассемии сопровождается повышенным 
риском ВТЭО, рекомендуется профилактика НМГ в тече-
ние недели после родов через естественные родовые пути 

 Таблица 2. Профилактическое антикоагулянтное лечение у беременных с механическими клапанами сердца
Table 2. Preventive anticoagulant treatment in pregnant women with mechanical heart valves

Методика
Methodology

Особенности назначения
Application peculiarities

Рекомендации
Recommendations

Комментарии
Comments

НМГ в течение всей 
беременности
LMWH throughout 
pregnancy

Дважды в день подкожно
Subcutaneously, twice a day

Доза в зависимости от антиXa через 
4 ч после инъекции

The dose depends on the Anti-Xa
4 hours after injection

Риск эмриопатии низкий 
Частота тромбозов 4,3–16,7%
The risk of  embryopathy is low

The incidence of thrombosis 
is 4.3–16.7%

НФГ в течение всей 
беременности
UFH  throughout 
pregnancy

Дважды в день подкожно
Subcutaneously, twice a day

Доза зависит от АЧТВ через 6 ч после 
инъекции

The dose depends on the APTT 6 hours 
after injection

Риск эмриопатии низкий 
Частота тромбозов 33,3%

The risk of embriopathy is low
The incidence of thrombosis 

is 33.3%

НФГ/НМГ 
до 13 нед. беремен-
ности, варфарин 
впоследствии
UFH/LMWH  up to 13 
weeks of pregnancy, 
warfarin afterwards

Клапан в аортальной позиции — 
целевое МНО 2,5 интервал 

2,0–3,0
Митральный клапан МНО 3,0 

интервал 2,5–3,5
Valve in the aortic position — 
target INR 2.5 interval 2.0–3.0

Mitral valve INR 3.0 interval 
2.5–3.5

Возврат к гепарину после 36 нед. 
беременности

Return to heparin after 36 weeks 
of pregnancy

Риск эмриопатии 2%
Частота тромбозов 8,6–22,4%

Risk of embriopathy is 2%
The incidence of thrombosis 

is 8,6–22,4%

Варфарин в течение 
всей беременности
Warfarin throughout 
pregnancy

Клапан в аортальной позиции — 
целевое МНО 2,5 интервал 

2,0–3,0
Митральный клапан — целевое 

МНО 3,0 интервал 2,5–3,5
Valve in the aortic position — 
target INR 2.5 interval 2.0–3.0
Mitral valve — target INR 3.0 

interval 2.5–3.5

Возврат к гепарину после 36 нед. 
беременности

Высокий риск тромботических 
осложнений, обсудить применение 

ацетилсалициловой кислоты
Return to heparin after 36 weeks 

of pregnancy
High risk of thrombotic complications, a need 

to discuss the use of acetylsalicylic acid

Риск эмриопатии 3,7–6,4%
Частота тромбозов 3,9%

The risk of emriopathy 
is 3.7–6.4%

The incidence of thrombosis 
is 3.9%

 П р и м е ч а н и е: НМГ — низкомолекулярные гепарины; НФГ — нефракционированный гепарин; МНО — международное нормализован-
ное отношение;  АЧТВ — активированное частичное тромбопластиновое время.
N o t e :  LMWH — low molecular weight heparins; UFH — unfractionated heparin; INR — international normalized ratio; APTT — activated partial 
thromboplastin time.
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и в течение 6 нед. после родоразрешения кесаревым сече-
нием [36]. Частота ВТЭО составляет от 5 до 50% у паци-
енток с пароксизмальной ночной гемоглобинурией [15]. 
Существуют группы пациентов (с аутоиммунными за-
болеваниями, атипическим гемолитико-уремическим 
синдромом и др.), которым может быть недостаточно 
только антикоагулянтов, а необходимо их комплекс-
ное применение с моноклональными АТ против белков 
комплемента, гидроксихлорохином, АСК, полимерами, 
связывающими нуклеиновые кислоты, которые могут 
эффективнее предотвратить ретромбоз [37]. 

Акушерские осложнения. С теоретической точки 
зрения использование гепарина при неудачных исходах 
предыдущей беременности имеет большие перспективы. 
Гепарин и подобные ему соединения (протеогликаны, ге-
парансульфат) поддерживают ангиогенные факторы и их 
рецепторы на ранних сроках беременности, обеспечивая 
полноценный ангиогенез, что так важно при импланта-
ции плодного яйца и плацентации [38]. 

У женщин с привычным выкидышем значимо чаще 
встречается тромбофилия: FV Лейден, FII G20210A, 
МТГФР и PAI-I [39]. Носительство аллеля Т в МТГФР 
С677Т увеличивало риск невынашивания беременности 
в 5 раз, как и наличие аллеля D в АСЕ I/D [40]. У женщин 
с сосудистыми осложнениями без тромбофилии (отсут-
ствие FV Лейден, FII G20210A, МТГФР С677Т, дефицита 
АТ III, PC, PS, волчаночного антикоагулянта, средних или 
высоких уровней антикадиолипиновых антител, гиперго-
моцистеинемии) профилактическое назначение дальтепа-
рина значительно снижало процент тяжелой ПЭ, задержки 
роста плода (ЗРП), ПОНРП. Дальтепарин оказался эффек-
тивным в снижении частоты серьезных осложнений при 
беременности (ПЭ, гибели плода, ПОНРП, ЗРП ниже 5-го 
процентиля) у пациенток без тромбофилии [41]. Однако 
большинство авторов не считают ПАТ показанной у па-
циенток с акушерскими осложнениями без доказанной 
тромбофилии. Имеются сообщения о предотвращении 
ПЭ назначением гепаринов и/или АСК, но оптимальные 
дозы, комбинации и длительность лечения не определе-
ны [42]. Также существует мнение, что использование 
НФГ или НМГ у пациенток с ПЭ в анамнезе нецелесоо-
бразно во время последующих беременностей [43].

У пациенток с ВРТ ПАТ не рекомендуется, кроме тя-
желых случаев синдрома гиперстимуляции яичников, 
где препараты используются еще в течение трех меся-
цев после исчезновения клинических проявлений [31]. 
При повторных выкидышах пациенткам, получавшим 
ПАТ, удавалось пролонгировать беременность бо-
лее 20 недель при повторных выкидышах неизвестной 
этиологии, при этом не было кровотечений, ПЭ, отслой-
ки плаценты [44]. 

Во время беременности тромботические осложнения 
могут быть потенциально опасными как для матери, так 
и для плода, поэтому профилактическое лечение паци-
енток группы высокого риска предотвращает возможные 
осложнения и улучшает исходы беременности [31]. 

Особенности родоразрешения. Пациентки, родораз-
решенные кесаревым сечением и не имеющие факторов 

риска тромбоза, не получают ПАТ, им рекомендуются 
ранняя активизация и ношение компрессионного три-
котажа. При повышенном риске ВТЭО предполагается 
ПАТ либо компрессионный трикотаж (у тех, кто име-
ет противопоказания к назначению антикоагулянтов). 
Родильницы после кесарева сечения с очень высоким 
риском тромбозов должны получать ПАТ и носить ком-
прессионный трикотаж. После самопроизвольных родов, 
если имеются значительные факторы риска, ПАТ прово-
дится до 6 недель. Беременным с острым эпизодом ВТЭО 
рекомендуется лечение адаптированными дозами НМГ, 
а не НФГ. При использовании адаптированных доз НМГ 
производится отмена за сутки до родовозбуждения или 
операции (для возможности выполнения региональной 
анестезии) [31]. 

Интервал в 12 ч рекомендуется для безопасного ис-
пользования региональной анестезии в родах у пациен-
ток, получающих ПАТ. Данная проблема должна выно-
ситься на обсуждение мультидисциплинарной команды 
для определения рисков и преимуществ у конкретной 
роженицы. В случае применения терапевтических доз 
этот интервал составляет 24 ч. Возобновление ежеднев-
ного приема ПАТ возможно на следующий день после 
родоразрешения (12–24 ч); возврат к терапевтическим 
дозам рекомендован на второй или третий день; при 
высоком риске рецидива возможно введение профилак-
тической дозы НМГ дважды в день либо внутривенное 
введение НФГ через 6–12 ч. При назначении НМГ или 
АВК грудное вскармливание не противопоказано, на-
значения прямых оральных антикоагулянтов следует 
избегать [45]. Leslie Skeith (2021) обращает внимание 
на повышенную частоту кровотечений после родораз-
решения, если имеет место быстрый возврат к лечеб-
ным дозам антикоагулянтов. Возобновление лечения 
через 15 ч после кесарева сечения и спустя 9 ч после 
влагалищного родоразрешения приводит к возникно-
вению кровотечений, требующих переливания крови, 
повторной госпитализации, трансфузии кровозамени-
телей, перевода в отделение реанимации и интенсив-
ной терапии (ОРИТ) или проведения хирургического 
вмешательства, поэтому безопаснее назначение ПАТ 
и применение лечебных доз препаратов в более позд-
ний период [45]. 

У пациенток с дефицитом АТ III, с гомозиготным 
носительством FII, не имеющих семейного анамне-
за по тромбозам, профилактическая гепаринотерапия 
не показана, однако у пациенток с дефицитом АТ III 
с тромботическими осложнениями у родственников и го-
мозиготных по FV Лейдену или с сочетанной тромбофи-
лией FII+FV, независимо от наличия или отсутствия се-
мейных тромбозов, показана ПАТ для предотвращения 
первого эпизода ВТЭО [3].

Причины неудач ПАТ и перспектива улучшения 
лечения

Стандартная дозировка антикоагулянтов по мере 
прогрессирования беременности может меняться в свя-
зи выявлением осложнений ее течения: патологической 
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прибавки массы тела, диабета, развития нефротического 
синдрома, почечной недостаточности [23].

По мнению L. Skeith (2021), частота венозных тром-
бозов при беременности и в послеродовом периоде при-
мерно одинаковая, она увеличивается при наличии до-
полнительных факторов риска: тромбофилии, иммоби-
лизации, ожирении. Порог риска для целесообразности 
профилактического лечения ВТЭО у беременных коле-
блется от 1–3% до 0,2%. Использование антикоагулянтов 
для профилактики ВТЭО после принятия клинических 
рекомендаций возрастает более чем в 10 раз. Частота 
ВТЭО остается прежней, в то время как риск появления 
гематом увеличивается вдвое, что делает необходимым 
введение взвешенного индивидуального подхода учета 
риска и выгоды использования ПАТ [45]. 

После эпизода ВТЭО на протяжении определенного 
времени имеется риск рецидива, составляющий 3–5% 
в год (по данным авторов — 2,6%), что требует ПАТ. Су-
ществует проблема оптимизации срока лечения: слиш-
ком короткий срок опасен рецидивом, но минимизирует 
геморрагические осложнения; продолжительное лечение 
предохраняет от тромбоза, но связано с возможным ос-
ложнением в виде кровотечения [46]. 

Существующие клинические рекомендации по про-
филактике ВТЭО в акушерской практике, разработанные 
английским обществом акушеров-гинекологов, в настоя-
щее время внедряются недостаточно. Так, в центре тре-
тьего уровня в Южной Индии профилактика гепарином 
после родов была показана 601 (36,4%) пациентке,  а ре-
ально выполнено у 5 (0,8%) пациенток , из которых три 
пациентки относились к группе высокого риска и две — 
к группе среднего риска [47].

Перспективно использование новых фармакологи-
ческих препаратов для профилактики ВТЭО, механизм 
действия которых связан с факторами коагуляции FXI 
и FXII. Следует работать над созданием электронной 
истории болезни с интегрированными протоколами 
и возможностью расчета индивидуального риска с уче-
том диагноза, возраста, массы тела, особенностей про-
текания беременности и родоразрешения [48].

Современные лабораторные исследования, например, 
положительный mHam, отложение компонента компле-
мента C5b-9 на поверхности клеток, наряду с наличием 
высокой частоты редких вариантов в регуляторных ге-
нах комлемента выделяют группу пациенток, склонных 
к неконтролируемой активации комлемента и тяжелым 
тромботическим осложнениям, резистентным к анти-
коагулянтной терапии, что делает неэффективным стан-
дартное антикоагулянтное лечение и требует индивиду-
ального подхода к назначению антикоагулянтов [49].

Имеется экстрагенитальная патология, при которой 
существует избыток выработки тромбина, но и, возмож-
но, нарушение регуляции прокоагулянтного, антикоагу-
лянтного, фибринолитического звеньев гемокоагуляции, 
приводящее к артериальным и венозным тромбозам, где 
рутинное применение профилактических доз антикоагу-
лянтов является недостаточным и требует комбиниро-
ванной профилактики [50]. 

Следует помнить, что существуют клинические ситу-
ации, когда монотерапия антикоагулянтами недостаточ-
на и следует комбинировать их с другими препаратами, 
чтобы не допустить ретромбоза. 

Снижению риска тромботических эпизодов в после-
родовом периоде, которые, как показывает практика, 
наиболее часты в связи с беременностью и родами, будет 
способствовать междисциплинарное взаимодействие, 
введение пациенток врачами акушерами-гинекологами, 
сосудистыми хирургами, терапевтами и неврологами.

Большой проблемой современной клинической прак-
тики часто является развитие постромбофлебитического 
синдрома нижних конечностей у пациенток, перенесших 
венозный тромбоз, формирование легочной гипертензии 
после перенесенный ТЭЛА, несмотря на соблюдение 
всех рекомендаций по лечению.

Заключение
Профилактическая гепаринотерапия нецелесообраз-

на: у пациенток с привычным выкидышем без подтверж-
денной тромбофилии, у пациенток с ВРТ при отсутствии 
других факторов риска, при плановом кесаревом сечении 
при отсутствии других факторов риска; для профилак-
тики ПЭ во время настоящей беременности у пациенток, 
имевших ПЭ в предыдущих беременностях

Профилактическая гепаринотерапия обязательно по-
казана: у пациенток с тромбофилией и акушерскими по-
терями, при наличии в анамнезе ВТЭО, связанных с бере-
менностью или гормонотерапией; при этом показано об-
следование на тромбофилию; у беременных, перенесших 
острый эпизод тромбоза во время данной беременности; 
у пациенток с тромбофилией, дефицитом АТ III (встреча-
ется крайне редко), у пациенток с гомозиготным носитель-
ством патологического аллеля FII G20210A, FV Лейден 
либо гетерозиготным носительством FII и FV; у пациен-
ток с механическими клапанами сердца в митральной или 
аортальной проекциях, у пациенток с подтвержденным 
АФС, пароксизмальной ночной гемоглобинурией и MPN.

Следует продолжить работу по выявлению маркеров 
тромбоза, которые помогут индивидуализировать ПАТ, 
оптимизировать дозы препаратов и длительность их ис-
пользования.
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Изучение проблемы послеоперационных когнитивных нарушений началось с первого момента применения анесте-
зии. За многолетнюю историю наблюдений накоплено достаточно клинической информации, однако порой она про-
тиворечива и сложна для понимания. В большинстве случаев подтверждена связь между фактом хирургического 
вмешательства с применением наркоза и замедлением нейрокогнитивного восстановления у пациентов. До сих пор 
продолжается дискуссия о том, можно ли объяснить влияние анестезии на когнитивные способности самими ане-
стетиками или же другими факторами. Цель работы: с помощью нарративного обзора изучить современные пред-
ставления о влиянии анестезии на возникновение когнитивных нарушений и развитие в дальнейшем когнитивных 
дисфункций. Материал и методы. Для анализа литературы использованы источники из международных баз данных 
Web of Science, Scopus, PubMed, а также отечественной библиотечной системы eLibrary. Результаты и обсужде-
ние. Проведенный обзор позволил собрать результаты многолетних клинических наблюдений, а также эксперимен-
тальных исследований. Выдвинуто несколько гипотез о потенциальных механизмах, запускающих возникновение и 
развитие послеоперационных когнитивных расстройств, носящих общее название «послеоперационная когнитивная 
дисфункция». В частности, обращено особое внимание на изменение содержания Aβ- и Tau-белковых субстанций, 
повышение иммунологических маркеров воспаления, нарушение регуляции кальция, митохондриальную дисфункцию. 
Все эти механизмы нельзя рассматривать по отдельности. Они представляют собой комплекс взаимосвязанных, 
последовательных явлений. В связи с увеличением распространенности среди населения различных форм деменции 
существует необходимость более глубокого изучения потенциальных факторов, влияющих на послеоперационные 
когнитивные нарушения. Выводы. Перед современными исследователями стоит задача дальнейшего изучения фак-
торов риска послеоперационных когнитивных нарушений, их систематизация, разработка и внедрение в клиническую 
практику. Новые подходы к анестезии при хирургических вмешательствах подразумевают модернизацию методик, 
снижающих потенциальный риск развития когнитивных дисфункций.
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The study of the problem of postoperative cognitive impairment arose from the fi rst moment of anesthesia usage. Over the 
long history of observations, enough clinical information has been accumulated, however, sometimes it is contradictory and 
diffi  cult to understand. In most cases, the connection between the fact of surgical intervention with the use of anesthesia and a 
slowdown in neurocognitive recovery in patients has been confi rmed. There is still an ongoing debate about whether the eff ects 
on cognitive abilities can be explained either by the anesthetics themselves or by other factors. The aim of the work is to use 
a narrative review to study modern ideas about the eff ect of anesthesia on the occurrence of cognitive impairment and the 
further development of cognitive dysfunctions. Material and methods. To analyze the literature, sources from the international 
databases Web of Science, Scopus, PubMed, as well as the national library system eLibrary were used. Results and discussion. 
The review made it possible to collect the results of long-term clinical observations, as well as experimental studies. Several 
hypotheses have been put forward about the potential mechanisms triggering the occurrence and development of postoperative 
cognitive disorders, commonly referred to as postoperative cognitive dysfunction. In particular, special attention was paid 
to changes in the content of Aß- and Tau-protein substances, increased immunological markers of infl ammation, impaired 
regulation of calcium, and mitochondrial dysfunction. All these mechanisms cannot be considered separately. It represents 
a complex of interrelated, consistent phenomena. Due to the increasing prevalence of various forms of dementia among 
the population, there is a need to solve the problem of a deeper study of potential factors aff ecting postoperative cognitive 
impairment. Conclusions. Contemporary researchers are faced with the task of further studying the risk factors of postoperative 
cognitive impairment, their systematization, development and implementation in clinical practice. New methods of anesthesia 
in surgical interventions involve the modernization of techniques that reduce the potential risk of cognitive dysfunction.
K e y w o r d s :  anesthesia; surgery; postoperative cognitive dysfunction.
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Одной из текущих научных задач современной ане-
стезиологии является изучение вопроса о возможности 
анестезии вызывать временную или долговременную 
когнитивную дисфункцию. Еще более острой становит-
ся проблема воздействия анестезии на людей с уже име-
ющимися когнитивными нарушениями. У таких пациен-
тов деменция в послеоперационном периоде оказывается 
намного острее. Основными ее проявлениями являются 
нарушения обучения, памяти и мышления. 

Распространенность деменции во всем мире в по-
следние 5 лет составила более 50 млн человек. При этом, 
согласно прогнозам, через 20–25 лет число заболевших 
увеличится как минимум в 2,5 раза [1, 2]. Лечение и уход 
больных с деменцией очень дорогостоящие. На сегод-
няшний день мировые затраты на это составляют около 
триллиона долларов США. Пациенты с деменцией зна-
чительно дольше находятся на стационарном лечении 
в послеоперационный период, у них выше частота сопут-
ствующей патологии. Более половины случаев деменции 
приходится на болезнь Альцгеймера [3, 4].

Ожидаемый рост распространенности болезни Аль-
цгеймера (БА) и других форм деменции предполагает, 
что в будущем система здравоохранения, и в частности, 
анестезиологи столкнутся с необходимостью решения 
серьезных проблем по ведению пациентов с этим диа-
гнозом [5, 6]. Таким образом, становится актуальным 
более глубокое понимание взаимосвязи между анестези-
ей при хирургическом вмешательстве и когнитивными 
нарушениями. В представленном обзоре обобщена веду-
щая на сегодня информация о хирургических пациентах 
как с ранее существовавшими когнитивными нарушени-
ями, так и без них. Кроме того, рассмотрены возможные 
механизмы, которые могут играть роль в развитии по-
слеоперационных когнитивных нарушений.

Целью работы явилось проведение нарративного 
обзора современных представлений влияния анестезии 
на возникновение когнитивных нарушений и развитие 
в дальнейшем когнитивных дисфункций.

Материал и методы. Для изучения поставленной 
проблематики проанализированы материалы из между-
народных баз данных Web of Science, Scopus, PubMed, 
а также отечественной библиотечной системы eLibrary.

Результаты и обсуждение
Впервые  послеоперационные когнитивные дисфунк-

ции (ПОКД) и оценка риска их возникновения после об-
щей анестезии, связанной с опе ративными вмешатель-
ствами, были подробно описаны в 1955 г. [7]. В связи 
с чрезвычайной актуальностью этой проблемы к насто-

ящему времени проведено значительное количество ис-
следований.

Анализ литературных данных показал большие раз-
личия в методологии, используемой для оценки когни-
тивных способностей, и различия в результатах стати-
стического анализа [8, 9]. Вследствие этого зачастую 
выводы исследований оказывались неоднородными, 
а порой и противоречивыми. Таким образом, оконча-
тельные заключения о роли различных вмешательств 
или факторов риска периоперационных нейрокогнитив-
ных расстройств не всегда оказывались убедительными. 
Имелись факты, когда пациенты самостоятельно сооб-
щали об изменениях когнитивных способностей после 
операции, но при этом у них отсутствовали нарушения 
по результатам нейропсихологического тестирования. 
Как правило, у этих людей определялся высокий уровень 
депрессии или тревоги [10, 11]. Это подчеркивает необ-
ходимость применения когнитивных тестов и важность 
учета расширенной информации, когда пациенты сооб-
щают о послеоперационных когнитивных нарушениях.

В последние годы разработаны и утверждены крите-
рии, используемые для определения ПОКД, максималь-
но приближенные к универсальным [12]. Согласно этим 
критериям когнитивные расстройства регистрируют-
ся в следующие периоды: ранний послеоперационный 
(1 мес. после операции), поздний послеоперационный 
(до 1 года после операции). Если когнитивные наруше-
ния у пациента возникают через 12 мес. после операции, 
то целесообразен поиск других причин, не связанных 
с хирургическим вмешательством.

Соответственно в каждом из периодов определяется 
степень выраженности когнитивных нарушений (легкая, 
средняя, тяжелая). Легкие расстройства характеризуют-
ся адекватным отношением пациента к симптомам; спо-
собность вести повседневную, бытовую деятельность 
полностью сохранена; объективные (количественные) 
результаты нейропсихологических тестов могут откло-
няться от нормативных значений не более чем на 1–2 
стандартных отклонения. Расстройства средней степени 
тяжести характеризуются неустойчивыми изменения-
ми внимания, уровня осознания (отношения пациента 
к симптомам); повседневная деятельность имеет некото-
рые ограничения; результаты нейропсихологических те-
стов отклоняются от нормативов на 2–3 стандартных от-
клонения. При тяжелых расстройствах обнаруживаются 
стойкие ухудшения внимания, концентрации на опреде-
ленных событиях; практически отсутствует осознание 
пациента по отношению к симптомам, часто сопрово-
ждается сильным, тяжело купируемым эмоциональным 
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возбуждением или бредом; повседневная деятельность 
имеет выраженные ограничения; объективные показате-
ли тестирования отклоняются от нормативов более чем 
на 3 стандартных отклонения.

В каждом из периодов оценивается динамика восста-
новления когнитивных способностей. Скорость реаби-
литации может быть достаточной (соответствует уста-
новленным нормативным срокам), замедленной, медлен-
ной либо динамика может отсутствовать.

В связи с широкой вариативностью проявлений по-
слеоперационных когнитивных расстройств для поста-
новки диагноза рекомендуется помимо скрининговых 
когнитивных тестов включать дополнительные, специ-
фические исследования с последующей комплексной 
оценкой результатов по нескольким когнитивным обла-
стям.

Влияние анестетиков на возникновение 
послеоперационных когнитивных дисфункций

До сих пор предметом обсуждения остается вопрос, 
является ли общая анестезия сама по себе фактором ри-
ска развития ПОКД. Для выяснения этого большинство 
исследований посвящено сравнению изменений после 
применения общей анестезии (ОА) с методами, не свя-
занными с ней. Результаты исследований определили не-
значительную тенденцию к увеличению ПОКД при при-
менении общей анестезии [13, 14].

В качестве потенциального фактора риска ПОКД ши-
роко обсуждается влияние глубины анестезии [15]. Опре-
делено, что чем моложе возраст, тем менее выражена связь 
глубины анестезии с риском развития ПОКД [16].

Изучена связь ПОКД с нарушениями мозгового кро-
вотока и, соответственно, насыщением кислородом. Аб-
солютное большинство результатов неоспоримо демон-
стрировало прямую зависимость: чем более выражен-
ный был недостаток циркуляции крови, тем серьезнее 
впоследствии когнитивные расстройства [17, 18]. Счита-
ется, что потенциальная связь между церебральной ок-
сигенацией и ПОКД зависит также от других факторов. 
Среди них выделяют такие, как гипотермия, колебания 
уровня глюкозы в крови [19, 20]. Правда, эти данные де-
монстрируют неоднозначные и противоречивые резуль-
таты, поэтому необходимы дальнейшие проспективные 
исследования.

Проблема возникновения и развития ПОКД 
у пациентов с деменцией

При диагностике послеоперационных нейроког-
нитивных расстройств следует дифференцировать их 
от других форм деменции (прежде всего болезни Аль-
цгеймера) [21].

До сих пор не доказано, связано ли наличие отсро-
ченного послеоперационного нейрокогнитивного вос-
становления с наличием начальных стадий деменции. 
Кроме того, по сей день неясно, насколько вероятен риск 
провоцирования деменции в ответ на хирургическое 
вмешательство и/или анестезию. Значительная часть 
исследований не показала значимой корреляции между 

хирургическим вмешательством (анестезией) и разви-
тием деменции. В то же время есть сведения о наличии 
связи между использованием общей анестезии и риском 
развития деменции. Согласно этим данным, риск прово-
цирования развития деменции в группе пациентов, ко-
торым проводилась общая анестезия, может повышаться 
до 20% [22, 23].

Таким образом, до сих пор неясно, вызывает ли ПОКД 
анестезия сама по себе или наблюдаемые когнитивные 
нарушения могут быть объяснены другими факторами 
либо имеющимися у самого пациента заболеваниями. 
Дебаты в этой области подчеркивают необходимость 
дальнейших научных поисков.

Наряду с этим становится проблемой применение 
анестезии у лиц с уже имеющейся деменцией. Болезнь 
Альцгеймера и другие формы деменции у пациен-
тов требуют особой предоперационной подготовки. 
При подборе анестезии необходим сбор подробного 
анамнеза, учет проведенных диагностических проце-
дур. Таким пациентам рекомендовано использовать 
препараты короткого действия, при этом следует избе-
гать те, которые могут увеличить риск послеоперацион-
ных осложнений [24].

Анестезиологи также должны учитывать возможные 
межлекарственные взаимодействия, например, синер-
гию между миорелаксантами и ингибиторами ацетилхо-
линэстеразы [25, 26].

Факт наличия деменции у пациента, нуждающегося 
в хирургическом лечении, зачастую рассматривается как 
один из рисков смерти после операции. Наиболее акту-
альным он становится, если причиной деменции явились 
сосудистые нарушения. Среди таких пациентов смерт-
ность в послеоперационный период выше [27].

Резюмируя вышесказанное, можно сделать вывод, 
что ранее существовавшие когнитивные нарушения 
у пациентов могут увеличивать риск послеоперацион-
ных осложнений и смерти. Проведенное хирургическое 
вмешательство и анестезия могут усилить снижение 
когнитивных способностей у этих пациентов. Необхо-
димы дальнейшие исследования, чтобы лучше охарак-
теризовать эту связь и оценить, могут ли определенные 
подходы к анестезии или другие вмешательства снизить 
потенциальный риск осложнений у пациентов с имею-
щимися когнитивными нарушениями.

Возможные механизмы возникновения ПОКД
Как уже упоминалось, проведенные клинические 

исследования не позволили с определенной точностью 
выделить вклад хирургического вмешательства, различ-
ных вариантов анестезии и других факторов в возникно-
вение ПОКД. В связи с этим для выяснения механизмов 
ПОКД требуется проведение экспериментальных работ 
и интеграция полученных знаний в клиническую прак-
тику и, наоборот, учет клинической литературы при про-
ведении разного рода моделирования.

В исследованиях на животных показано, что хирур-
гическое вмешательство в сочетании с анестезией уве-
личивает риск когнитивных нарушений [28, 29]. В экс-
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перименте на хирургической модели использование ане-
стезии без седативных средств вызывало когнитивные 
нарушения у молодых мышей. При этом воздействие 
только анестезии при отсутствии хирургического вме-
шательства у животных такого возраста достоверно 
не ухудшало когнитивные способности [30]. В то же 
время в экспериментах с возрастными животными ре-
зультаты оказались разноречивыми [31, 32]. Возможно, 
полученная вариабельность связана с неоднородностью 
дизайна исследования, включая подборку моделей, воз-
раст животных, анестезирующий агент, его дозу, продол-
жительность воздействия, наконец, выбор когнитивного 
теста и сроки его оценки после воздействия анестезии. 
Несмотря на противоречивые данные об однократном 
воздействии анестезии, четко доказано, что ее повторное 
воздействие значимо увеличивало риск когнитивных на-
рушений [33, 34].

В экспериментах с моделированием болезни Альцгей-
мера на животных частота и выраженность когнитивных 
нарушений после операции и анестезии оказалась выше, 
чем у «здоровых» особей [35]. Одним из ключевых мо-
ментов, оказывающих влияние на выраженность ког-
нитивных нарушений, определены продолжительность 
воздействия анестезии, а также порода мышей [36].

Одна из ведущих гипотез механизма возникновения 
послеоперационных когнитивных нарушений предпо-
лагает, что воздействие операции и/или анестезии вы-
зывает изменения уровней Aβ и Tau-комплексов. Как из-
вестно, эти субстанции также служат маркерами болез-
ни Альцгеймера и других форм деменции. В литературе 
имеются сведения, что у пациентов без ранее существо-
вавших когнитивных нарушений после хирургического 
вмешательства с применением анестезии в первые сутки 
после операции наблюдалось увеличение концентрации 
Tau более чем в 2 раза; при этом не определялось нару-
шения соотношения Aβ форм [37]. Авторы полагают, что 
эти изменения могут быть связаны как с хирургическими 
манипуляциями, так и с анестезией. Выраженность этих 
изменений имеет четкую зависимость от возраста: чем 
он больше, тем значительнее отклонения [38]. Некото-
рые исследователи полагают, что изменения указанных 
комплексов можно считать прогностическими биомар-
керами развитие ПОКД. У лиц с явными клиническими 
симптомами ПОКД отмечены нарушения соотношений 
Aβ и Tau форм [39].

Аналогичные результаты получены в эксперимен-
тальных исследованиях на животных. Например, воздей-
ствие хлоралгидрата или изофлурана вызвало гиперфос-
форилирование Tau. При этом оба этих анестетика так-
же вызывают гипотермию; искусственное поддержание 
нормотермических условий значительно ослабило ги-
перфосфорилирование Tau [40, 41]. Несмотря на то, что 
эти работы показывают роль поддержания нормотермии 
в регуляции Tau, есть предположения об участии некото-
рых других факторов [42, 43].

Считается, что воспалительная реакция также связа-
на с ПОКД. Повышение уровня различных цитокинов, 
включая IL-6, TNF-α, IL-8 и IL-10, коррелирует с после-

операционными когнитивными нарушениями [44, 45]. 
В экспериментах на животных наблюдалось увеличение 
маркеров воспаления [46, 47]. Механизм индукции ней-
ровоспаления после воздействия анестезии с хирургиче-
ским вмешательством или без него продолжает активно 
изучаться. Потенциально вовлеченными факторами при 
этом считается повышение проницаемости гематоэнце-
фалического барьера.

Наконец, определено влияние анестетиков с хирур-
гическим вмешательством на структуру и функцию 
синапсов и гомеостаз кальция. Они способны изменять 
экспрессию постсинаптической плотности [48]. Электро-
физиологическая оценка синаптической пластичности 
после воздействия анестетиков продемонстрировала 
нарушение долговременного потенцирования и способ-
ствовала длительной депрессии [49]. Нарушение регуля-
ции кальция при анестезии является одним из мощных 
нейротоксических факторов [50].

Таким образом, развитие ПОКД, вероятно, реали-
зуется по нескольким молекулярным направлениям. 
Клинические и экспериментальные данные указывают 
на возможную роль патологических модификаций Tau, 
а также нейровоспаления. Результаты эксперименталь-
ных исследований свидетельствуют о том, что изменен-
ная структура или функция синапсов, нарушение регу-
ляции кальция и митохондриальная дисфункция могут 
участвовать в развитии когнитивных нарушений после 
воздействия анестезии и/или хирургического вмеша-
тельства. В настоящее время продолжаются исследова-
ния по этим направлениям.

Выводы
На основании полученной информации можно сде-

лать заключение о достаточно высокой вероятности 
возникновения послеоперационных когнитивных рас-
стройств после хирургического вмешательства и воз-
действия анестезии. Наличие болезни Альцгеймера или 
других форм деменции увеличивают риск восприимчи-
вости к потенциальным нейротоксическим эффектам хи-
рургического стресса и/или воздействия анестезии и по-
вышают вероятность развития когнитивных нарушений. 
Существует несколько гипотез, объясняющих механиз-
мы возникновения и прогрессирования послеоперацион-
ных когнитивных дисфункций. Среди них наиболее до-
казанными считаются усиленный синтез и накопление 
Aβ-комплексов, патологические формы Tau-белковых 
субстанций, нейро-иммуно-эндокринный дисбаланс, на-
рушение регуляции кальция, и, как следствие, пораже-
ние митохондрий. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.  

Л И Т Е РА Т У Р А / R E F E R E N C E S
1. Цой Р.Т., Туруспекова С.Т., Клипицкая Н.К. Современное состо-

яние вопроса распространенности умеренных когнитивных на-
рушений и деменции. Нейрохирургия и неврология Казахстана. 
2018;1(50):47–53. [Tsoy R.T., Turuspekova S.T., Klipitskaya N.K. 

Клиническая медицина. 2024;102(9–10)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-736-741
Обзоры и лекции



740

Modern state of the problem of the prevalence of mild cognitive 
impairment and dementia. Neurosurgery and Neurology of 
Kazakhstan. 2018;1(50):47-53. (In Russian)].

2. Nichols E., Steinmetz J.D., Vollset S.E. Estimation of the global 
prevalence of dementia in 2019 and forecasted prevalence in 2050: 
an analysis for the Global Burden of Disease Study 2019. Lancet. 
2022;7(2):E105–E125. DOI:10.1016/S2468-2667(21)00249-8

3. Литвиненко И.В., Лобзин В.Ю. Новая парадигма развития нейро-
дегенеративных заболеваний на примере болезни Альцгеймера и 
болезни Паркинсона. Успехи геронтологии. 2022;35(2):263–273. 
[Litvinenko I.V., Lobzin V.Yu. A new paradigm for the development 
of neurodegenerative diseases on the example of Alzheimer’s disease 
and Parkinson’s disease. Advances in Gerontology. 2022;35(2):263–
273. (In Russian)]. DOI: 10.34922/AE.2022.35.2.010

4. Möllers T., Stocker H., Wei  W. Length of hospital stay and dementia: 
a systematic review of observational studies. Int. J. Geriatr. 
Psychiatry. 2018;34:8–21. DOI: 10.1002/gps.4993

5. Шарипов Р.А., Челпанов П.Н. Ранние послеоперационные ког-
нитивные дисфункции при расширенных реконструктивно-
пластических операциях, проводимых в условиях длительной 
комбинированной многокомпонентной анестезии. Практиче-
ская медицина. 2014;78(2):115–118. [Sharipov R.А., Chelpanov 
P.N. Early postoperative cognitive dysfunctions in advanced 
reconstructive-plastic surgery performed under long-term combined 
multicomponent anesthesia. Practical medicine. 2014;78(2):115–
118. (In Russian)].

6. Белова А.Н., Прусакова Ж.Б., Загреков В.И. Болезнь Альцгейме-
ра и анестезия. Успехи современного естествознания. 2015;8:7–
13. [Belova A.N., Prusakova Z.B., Zagrekov V.I. Alzheimer’s disease 
and anesthesia. Advances in current natural sciences. 2015;8:7–13. 
(In Russian)].

7. Bedford P.D. Adverse cerebral eff ects of anaesthesia on old people. 
Lancet. 1955;269:259–263. DOI: 10.1016/s0140-6736(55)92689-1

8. Symes E., Maruff  P., Ajani A. Issues associated with the identifi cation 
of cognitive change following coronary artery bypass grafting. 
Aust. N. Z. J. Psychiatry. 2000;34:770–784. DOI: 10.1080/j.1440-
1614.2000.00808.x

9. Lewis M., Maruff  P., Silbert B. Statistical and conceptual issues in 
defi ning postoperative cognitive dysfunction. Neurosci. Biobehav. 
Rev. 2004;28:433–440. DOI: 10.1016/j.neubiorev.2004.05.002

10. Ермохина Н.В., Кузовлев А.Н., Поляков П.А. Ранние послеопера-
ционные когнитивные расстройства у пациентов после травмато-
логических операций: проспективное когортное исследование. 
Анестезиология и реаниматология. 2024;1:14–22. [Ermokhina 
N.V., Kuzovlev A.N., Polyakov P.A. Early postoperative cognitive 
impairment after trauma surgery: a prospective cohort study. Russian 
Journal of Anesthesiology and Reanimatology. 2024;(1):14-22. (In 
Russian)]. DOI: 10.17116/anaesthesiology202401114

11. Newman S., Klinger L., Venn G. Subjective reports of cognition 
in relation to assessed cognitive performance following coronary 
artery bypass surgery. J. Psychosom. Res. 1989;33:227–233. DOI: 
10.1016/0022-3999(89)90050-0

12. Evered L., Silbert B., Knopman D.S., Recommendations for the 
nomenclature of cognitive change associated with Anaesthesia and 
Surgery-20181. J. Alzheimers Dis. 2018;66:1–10. DOI: 10.3233/
JAD-189004

13. Черных О.А., Лахин Р.Е., Щеголев А.В. Сравнение влияния об-
щей комбинированной и регионарной анестезии на когнитив-
ные функции женщин репродуктивного возраста: ретроспек-
тивное наблюдательное исследование. Регионарная анестезия 
и лечение острой боли. 2023;17(2):115–123. [Chernykh O.A., 
Lakhin R.E., Shchegolev A.V. Comparison of the eff ect of combined 
general and regional anesthesia on the cognitive functions of women 
of reproductive age: retrospective observational study. Regional 
Anesthesia and Acute Pain Management. 2023;17(2):115–123. (In 
Russian)]. DOI: 10.17816/RA321363

14. Bhushan S., Huang X., Duan Y. The impact of regional versus 
general anesthesia on postoperative neurocognitive outcomes in 
elderly patients undergoing hip fracture surgery: A systematic review 
and meta-analysis. Int. J. Surg. 2022;105:106854. DOI: 10.1016/j.
ijsu.2022.106854

15. Авдей Г.М., Жук И.Т., Макалович Я.И. Психоэмоциональные и 
когнитивные расстройства у пациентов после некардиохирурги-
ческих операций в зависимости от вида анестезии. Психиатрия, 
психотерапия и клиническая психология. 2017;8(4):506–515. 
[Avdey G., Zhuk I., Makalovich Ya. Psycho-emotional and cognitive 
disorders in patients after noncardio-surgery operations depending 

on the type of anesthesia. Psychiatry, Psychotherapy and Clinical 
Psychology. 2017;8(4):506–515. (In Russian)].

16. Lu X., Jin X., Yang S., Xia Y. The correlation of the depth of 
anesthesia and postoperative cognitive impairment: a meta-analysis 
based on randomized controlled trials. J. Clin. Anesth. 2018;45:55–
59. DOI: 10.1016/j.jclinane.2017.12.002

17. Зозуля М.В., Ленькин А.И., Курапеев И.С. Послеоперацион-
ные когнитивные расстройства: патогенез, методы профилак-
тики и лечения (обзор литературы). Анестезиология и реани-
матология. 2019;3:25–33. Zozulya M.V., Lenkin A.I., Kurapeev 
I.S. Postoperative cognitive disorders: the pathogenesis, methods 
of prevention and treatment (literature review). Russian Journal of 
Anaesthesiology and Reanimatology. 2019;3:25–33. (In Russian)]. 
DOI: 10.17116/anaesthesiology201903125

18. Paolin A., Michielon P., Betetto M. Lower perfusion pressure during 
hypothermic cardiopulmonary bypass is associated with decreased 
cerebral blood fl ow and impaired memory performance 6 months 
postoperatively. Heart Surg. Forum. 2010;13:E7–12. DOI: 10.1532/
HSF98.20091122

19. Kadoi Y., Kawauchi C., Kuroda M. Association between cerebro-
vascular carbon dioxide reactivity and postoperative short-term and 
long-term cognitive dysfunction in patients with diabetes mellitus. J. 
Anesth. 2011;25:641–647. DOI: 10.1007/s00540-011-1182-8

20. Shoair O.A., Grasso M.P., Lahaye L.A. Incidence and risk factors 
for postoperative cognitive dysfunction in older adults undergoing 
major noncardiac surgery: a prospective study. J. Anaesthesiol. Clin. 
Pharmacol. 2015;31:30–36. DOI: 10.4103/0970-9185.150530

21. Фанталис Д., Бордовский С.П., Преображенская И.С. Влияние 
когнитивных и эмоциональных расстройств на послеопераци-
онную реабилитацию нейрохирургических пациентов. Журнал 
неврологии и психиатрии им. С.С. Корсакова. 2022;122(2):81–87. 
[Fantalis D., Bordovsky S.P., Preobrazhenskaya I.S. Cognitive and 
emotional disorders in neurosurgical patients and their impact on 
postoperative rehabilitation. S.S. Korsakov Journal of Neurology 
and Psychiatry. 2022;122(2):81–87. (In Russian)]. DOI: 10.17116/
jnevro202212202181

22. Jiang J., Dong Y., Huang W. General anesthesia exposure and risk of 
dementia: a meta-analysis of epidemiological studies. Oncotarget. 
2017;8:59628–59637. DOI: 10.18632/oncotarget.19524

23. Kim C.T., Myung W., Lewis M. Exposure to general anesthesia and 
risk of dementia: a Nationwide population-based cohort study. J. 
Alzheimers Dis. 2018;63:395–405. DOI: 10.3233/JAD-170951

24. Di Nino G., Adversi M., Samolsky Dekel B.G. Peri-operative risk 
management in patients with Alzheimer’s disease. J. Alzheimers Dis. 
2010;22(Suppl 3):121–127. DOI: 10.3233/JAD-2010-101299

25. Baruah J., Easby J., Kessell G. Eff ects of acetylcholinesterase 
inhibitor therapy for Alzheimer’s disease on neuromuscular block. 
Br. J. Anaesth. 2008;100:420. DOI: 10.1093/bja/aen010

26. Crowe S., Collins L. Suxamethonium and donepezil: a cause of 
prolonged paralysis. Anesthesiology. 2003;98:574–575. DOI: 
10.1097/00000542-200302000-00040

27. Khan M.A., Hossain F.S., Ahmed I. Predictors of early mortality 
after hip fracture surgery. Int. Orthop. 2013;37:2119–2124. DOI: 
10.1007/s00264-013-2068-1

28. Wan Y., Xu J., Ma D. Postoperative impairment of cognitive 
function in rats: a possible role for cytokine-mediated infl ammation 
in the hippocampus. Anesthesiology. 2007;106:436–443. DOI: 
10.1097/00000542-200703000-00007

29. Kawano T., Yamanaka D., Aoyama B. Involvement of acute 
neuroinfl ammation in postoperative delirium-like cognitive defi cits 
in rats. J. Anesth. 2018;32(4):506–517. DOI: 10.1007/s00540-018-
2504-x

30. Xu Z., Dong Y., Wang H. Age- dependent postoperative cognitive 
impairment and Alzheimer-related neuropathology in mice. Sci. Rep. 
2014;4. DOI: 10.1038/srep03766

31. Wu J., Zhang M., Li H. BDNF pathway is involved in the protective 
eff ects of SS-31 on isofl urane-induced cognitive defi cits in aging 
mice. Behav. Brain Res. 2016;305:115–121. DOI: 10.1016/j.
bbr.2016.02.036

32. Callaway J.K., Wood C., Jenkins T.A. Isofl urane in the presence or 
absence of surgery increases hippocampal cytokines associated with 
memory defi cits and responses to brain injury in rats. Behav. Brain 
Res. 2016;303:44–52. DOI: 10.1016/j.bbr.2016.01.032

33. Le Freche H., Brouillette J., Fernandez-Gomez F.-J. Tau 
phosphorylation and sevofl urane anesthesia: an association to 
postoperative cognitive impairment. Anesthesiology. 2012;116:779–
787. DOI: 10.1097/ALN.0b013e31824be8c7

Clinical Medicine, Russian journal. 2024;102(9–10)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-736-741

Reivews and lectures



741

34. Guo S., Liu L., Wang C. Repeated exposure to sevofl urane impairs 
the learning and memory of older male rats. Life Sci. 2018;192:75–
83. DOI: 10.1016/j.lfs.2017.11.025

35. Tang J.X., Eckenhoff  M.F. Anesthetic eff ects in Alzheimer transgenic 
mouse models. Prog. Neuro-Psychopharmacol. Biol. Psychiatry. 
2013;47:167–171. DOI: 10.1016/j.pnpbp.2012.06.007

36. Bianchi S.L., Tran T., Liu C. Brain and behavior changes in 
12-month-old Tg2576 and nontransgenic mice exposed to 
anesthetics. Neurobiol. Aging. 2008;29:1002–1010. DOI: 10.1016/j.
neurobiolaging.2007.02.009

37. Berger M., Nadler J.W., Friedman A. The eff ect of Propofol versus 
Isofl urane anesthesia on human cerebrospinal fl uid markers of 
Alzheimer’s disease: results of a randomized trial. J. Alzheimers Dis. 
2016;52:1299–1310. DOI: 10.3233/JAD-151190

38. Pikwer A., Castegren M., Namdar S. Eff ects of surgery and propofol-
remifentanil total intravenous anesthesia on cerebrospinal fl uid 
biomarkers of infl ammation, Alzheimer’s disease, and neuronal 
injury in humans: a cohort study. J. Neuroinfl ammation. 2017;14:193. 
DOI: 10.1186/s12974-017-0950-2

39. Xie Z., Swain C.A., Ward S.A.P. Preoperative cerebrospinal fl uid 
β-amyloid/tau ratio and postoperative delirium. Ann. Clin. Transl. 
Neurol. 2014;1:319–328. DOI: 10.1002/acn3.58

40. Planel E., Richter K.E., Nolan C.E. Anesthesia leads to tau 
hyperphosphorylation through inhibition of phosphatase activity 
by hypothermia. J. Neurosci. 2007;27:3090–3097. DOI: 10.1523/
JNEUROSCI.4854-06.2007

41. Xiao H., Run X., Cao X. Temperature control can abolish anesthesia-
induced tau hyperphosphorylation and partly reverse anesthesia-
induced cognitive impairment in old mice. Psychiatry Clin. Neurosci. 
2013;67:493–500. DOI: 10.1111/pcn.12091

42. Dong Y., Wu X., Xu Z. Anesthetic isofl urane increases phosphorylated 
tau levels mediated by caspase activation and Aβ generation. PLoS 
One. 2012;7:e39386. DOI: 10.1371/journal.pone.0039386

43. Feng C., Liu Y., Yuan Y. Isofl urane anesthesia exacerbates learning 
and memory impairment in zinc-defi cient APP/PS1 transgenic 
mice. Neuropharmacology. 2016;111:119–129. DOI: 10.1016/j.
neuropharm.2016.08.035

44. Малашенкова И.К., Хайлов Н.А., Крынский С.А. Уровень про-
воспалительных цитокинов и фактора роста VEGf у пациентов 
с болезнью Альцгеймера и мягким когнитивным расстрой-
ством. Журнал неврологии и психиатрии им. С.С. Корсакова. 
2016;116(3):39–43. [Malashenkova I.K., Hailov N.A., Krynskiy 
S.A. Glutamate dehydrogenase activity in platelets of patients 
with endogenous psychosis. S.S. Korsakov Journal of Neurology 
and Psychiatry. 2016;116(3):39–43. (In Russian)]. DOI: 10.17116/
jnevro20161163139-43

45. Kline R., Wong E., Haile M. Peri-operative infl ammatory cytokines 
in plasma of the elderly correlate in prospective study with 
postoperative changes in cognitive test scores. Int. J. Anesthesiol. 
Res. 2016;4:313–321. DOI: 10.19070/2332-2780-1600065

46. Cui R-S., Wang K., Wang Z.-L. Sevofl urane anesthesia alters 
cognitive function by activating infl ammation and cell death in rats. 
Exp. Ther. Med. 2018;15:4127–4130. DOI: 10.3892/etm.2018.5976

47. Wu X., Lu Y., Dong Y. The inhalation anesthetic isofl urane 
increases levels of proinfl ammatory cytokine TNF-α, IL-6 and 
IL-1β. Neurobiol. Aging. 2012;33:1364–1378. DOI: 10.1016/j.
neurobiolaging.2010.11.002

48. Miao H., Dong Y., Zhang Y. Anesthetic Isofl urane or Desfl urane 
Plus Surgery Diff erently Aff ects Cognitive Function in Alzheimer’s 
Disease Transgenic Mice. Mol. Neurobiol. 2018;55(7):5623–5638. 
DOI: 10.1007/s12035-017-0787-9

49. Zhang D.-X., Jiang S., Yu L.-N., Zhang F.-J., Zhuang Q., Yan M. 
The eff ect of sevofl urane on the cognitive function of rats and its 
association with the inhibition of synaptic transmission. Int. J. Clin. 
Exp. Med. 2015;8:20853–20860. eCollection 2015.

50. Zhang G., Dong Y., Zhang B., Ichinose F., Wu X., Culley D.J. 
Isofl urane- induced caspase-3 activation is dependent on cytosolic 
calcium and can be attenuated by memantine. J. Neurosci. 
2008;28:4551–4560. DOI: 10.1523/JNEUROSCI.5694-07.2008

Поступила 21.05.2024
Принята в печать 18.06.2024

Информация об авторах
Кочубейник Николай Владимирович — д-р мед. наук, доцент кафе-
дры анестезиологии и реаниматологии, кафедра анестезиологии и 
реаниматологи и, Ростовский государственный медицинский уни-
верситет Минздрава России,  SPIN: 3947-0526, http://orcid.org/0000-
0003-3765-8714
Грошилин Виталий Сергеевич — д-р мед. наук, профессор, заведу-
ющий кафедрой хирургических болезней № 2, Ростовский государ-
ственный медицинский университет Минздрава России, SPIN: 8717-
0391, http://orcid.org/0000-0001-9927-8798 
Кубасов Роман Викторович — канд. биол. наук, доцент, доцент ка-
федры мобилизационной подготовки здравоохранения и медицины 
катастроф, Северный государственный медицинский университет 
Минздрава России, SPIN: 8780-4464; http://orcid.org/0000-0003-
1698-6479 
Закревский Юрий Николаевич — д-р мед. наук, доцент, декан меди-
цинского факультета, Мурманский арктический университет, SPIN: 
6283-8010, http://orcid.org/0000-0003-4195-273X
Шатов Дмитрий Викторович — канд. мед. наук, доцент, заведу-
ющий кафедрой судебной медицины, Ростовский государственный 
медицинский университет Минздрава России, , SPIN: 1610-6721, 
http://orcid.org/0000-0002-5833-0403
Кубасова Елена Дмитриевна — канд. биол. наук, доцент, декан ин-
ститута фармакологии и фармации, Северный государственный ме-
дицинский университет Минздрава России, SPIN: 7684-8140, http://
orcid.org/0000-0001-9683-7814
Линченко Сергей Николаевич — д-р мед. наук, профессор, заведую-
щий кафедрой мобилизационной подготовки здравоохранения и ме-
дицины катастро ф, Кубанский государственный медицинский уни-
верситет Минздрава России, SPIN: 1681-3350, http://orcid.org/0000-
0001-8345-0645
Коробицын Алексей Петрович — канд. мед. наук, доцент кафедры 
мобилизационной подготовки здравоохранения и медицины ката-
строф, Северный государственный медицинский университет Минз-
драва России, SPIN: 4097-5036,  http://orcid.org/0000-0003-4078-4850

Information about the authors
Nikolay V. Kochubeinik –  Doctor of Medical Sciences, Associate 
Professor of the Department of Anesthesiology and Resuscitation, 
Department of Anesthesiology and Resuscitation, Rostov State Medical 
University of the Ministry of Health of the Russian Federation, SPIN: 
3947-0526, http://orcid.org/0000-0003-3765-8714
Vitaly S. Groshilin – Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the 
Department of Surgical Diseases No. 2, Rostov State Medical University, 
Ministry of Health of the Russian Federation, SPIN: 8717-0391, http://
orcid.org/0000-0001-9927-8798
Roman V. Kubasov – Candidate of Biology Sciences, Associate Professor, 
Associate Professor of the Department of Mobilization Preparation of 
Healthcare and Disaster Medicine, Northern State Medical University, 
Ministry of Healthcare of the Russian Federation, SPIN: 8780-4464; 
http://orcid.org/0000-0003-1698-6479
Yury N. Zakrevsky – Doctor of Medical Sciences, Associate Professor, 
Dean of the Faculty of Medicine, Murmansk Arctic University, SPIN: 
6283-8010, http://orcid.org/0000-0003-4195-273X
Dmitriy V. Shatov –Candidate of Medical Sciences, Associate Professor, 
Head of the Department of Forensic Medicine, Rostov State Medical 
University of the Ministry of Health of the Russian Federation, SPIN: 
1610-6721, http://orcid.org/0000-0002-5833-0403
Elena D. Kubasova – Candidate of Biology Sciences, Associate Professor, 
Dean of the Institute of Pharmacology and Pharmacy, Northern State 
Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation, 
SPIN: 7684-8140, http://orcid.org/0000-0001-9683-7814
Sergey N. Linchenko – Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of 
the Department of Mobilization Preparation of Healthcare and Disaster 
Medicine, Kuban State Medical University of the Ministry of Health of 
the Russian Federation, SPIN: 1681-3350, http://orcid.org/0000-0001-
8345-0645
Alexey P. Korobitsyn –  Candidate of Medical Sciences, Associate 
Professor of the Department of Mobilization Preparation of Healthcare 
and Disaster Medicine, Northern State Medical University of the Ministry 
of Healthcare of the Russian Federation, SPIN: 4097-5036, http://orcid.
org/0000-0003-4078-4850

Клиническая медицина. 2024;102(9–10)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-736-741
Обзоры и лекции



742

Оригинальные исследования
© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2024

Щегольков А.М.1, Юдин В.Е.2, Ярошенко В.П.2, Климко В.В.2, Сычев В.В.1,2, 
Гузенко И.Е.2, Калинина С.В.1,2, Массальский Р.И.,1 Медведев И.Ю.1

СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ МЕДИЦИНСКОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ БОЛЬНЫХ 
ПОСЛЕ КАРДИОХИРУРГИЧЕСКИХ ВМЕШАТЕЛЬСТВ
1Филиал ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова»  в г. Москве Минобороны России, Москва, 
Россия 
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр высоких медицинских технологий — Центральный 
военный клинический госпиталь им. А.А. Вишневского» (филиал №2) Минобороны России, Москва, Россия 

В статье проанализированы результаты комплексной медицинской реабилитации больных ИБС с применением не-
медикаментозных методов лечения: ударно-волновой терапии сердца при рефрактерной стенокардии, методик био-
акустической коррекции, воздушно-озоновых ванн — после кардиохирургических вмешательств. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  ишемическая болезнь сердца; коронарное шунтирование; хирургическая коррекция клапан-

ных пороков сердца; инфаркт миокарда; медицинская реабилитация; озонотерапия; воз-
душно-озоновые ванны; ударно-волновая терапия сердца; биоакустическая коррекция.

Для цитирования: Щегольков А.М., Юдин В.Е., Ярошенко В.П., Климко В.В., Сычев В.В., Гузенко И.Е., Калинина С.В., 
Массальский Р.И., Медведев И.Ю. Современные методы медицинской реабилитации больных после кардиохирургических 
вмешательств.     Клиническая медицина.   2024; 102(    9-10): 742–749. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-742-749
Для корреспонденции: Медведев Илья Юрьевич — e-mail: medvedko69@mail.ru

Alexander M. Shchegolkov1, Vladimir E. Yudin2, Vladimir P. Yaroshenko2, Vasily V. Klimko2, Igor E. Guzenko2, 
Vasily V. Sychev1,2, Svetlana V. Kalinina1,2, Roman I. Massalsky1, Ilya Yu. Medvedev1

MODERN METHODS OF MEDICAL REHABILITATION OF PATIENTS AFTER CARDIAC SURGICAL 
INTERVENTIONS
1Military Medical Academy named after S.M. Kirov (Moscow branch) of the Ministry of Defense of  Russia, Moscow, Russia
2National Medical Research Center of High Medical Technologies — A.A. Vishnevsky Central Military Clinical Hospital 
(Branch No.2) of the Ministry of Defense of Russia, Krasnogorsk, Russia
The article analyzes the results of comprehensive medical rehabilitation for patients with coronary heart disease, using non-
drug treatment methods such as shock wave therapy for refractory angina pectoris, bioacoustic correction techniques and 
air-ozone baths after cardiac surgery.
K e y w o r d s :  coronary artery disease, coronary bypass surgery, surgical correction of valvular heart defects, myocardial in-

farction, medical rehabilitation, ozone therapy, air-ozone baths, shock wave therapy, bioacoustic correction.

         For citation: Shchegolkov A.M., Yudin V.E., Yaroshenko V.P., Klimko V.V., Guzenko I.E., Sychev V.V., Kalinina S.V., Massalsky R.I., 
Medvedev I.Yu. Modern methods of medical rehabilitation of patients after cardiac surgical interventions.   Klinicheskaya  meditsina. 
2024;102(9–10):742–749. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-742-749
 For correspоndence: Ilya Yu. Medvedev — e-mail: medvedko69@mail.ru
    Confl ict of interests. The authors declare no confl ict of interests.
  Acknowlegments. The study had no sponsorship.

  Received 26.02.2024
   Accepted 26.03.24

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) — наибо-
лее актуальная проблема здравоохранения большин-
ства стран мира, занимающая первое место в структуре 
смертности. Лидирующую позицию в структуре причин 
смерти от ССЗ занимает ишемическая болезнь сердца 
(ИБС). Ежегодная смертность от ИБС среди населения 
России составляет 27%, около 42% от всех умерших 
в результате ИБС умирают в трудоспособном возрасте. 
Больные с установленным диагнозом стабильной сте-
нокардии, умирают от ИБС в 2 раза чаще, чем лица без 

этого заболевания [1, 2]. При этом только 40–50% всех 
больных ИБС знают о наличии у них болезни и получают 
соответствующее лечение, тогда как в 50–60% случаев за-
болевание остается нераспознанным. Почти у половины 
больных ИБС инфаркт миокарда (ИМ) является первым 
проявлением заболевания [3, 4]. В нашей стране причи-
ной каждого второго летального исхода являются карди-
оваскулярные заболевания при ведущей роли ИБС [5–7]. 

В современных условиях возрастает внимание к ме-
дицинской реабилитации (МР), первичной и вторичной 
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профилактике [4, 5]. Наряду с широким внедрением 
в клиническую практику новых эффективных медика-
ментозных препаратов, все большее распространение 
получают хирургические методы. Операции реваску-
ляризации миокарда являются только этапом в лечении 
ИБС, так как не устраняют основных причин заболева-
ния. Клиническая эффективность и отдаленный прогноз 
операций в значительной степени определяются реаби-
литационной программой, направленной на закрепление 
результатов оперативного лечения, устранением факто-
ров риска ИБС [3, 8, 10, 11]. 

В настоящее время в Российской Федерации изданы 
федеральные законы и приказы министерства здраво-
охранения, определяющие порядок и организацию МР. 
Основные цели кардиореабилитации: восстановление 
утерянных навыков в бытовых возможностях, восста-
новление больных в профессиональной сфере, предот-
вращение развития патологических состояний, восста-
новление психоэмоционального состояния [12–14]. 

За 35 лет нашей работы медицинскую реабилитацию 
прошли более 25 тысяч больных после кардиохирурги-
ческих вмешательств и перенесших ИМ. В течение года 
проходят восстановительное лечение около 900 паци-
ентов. В том числе медицинскую реабилитацию прош-
ли: 364 пациента после коронарного шунтирования 
(КШ), 323 — после чрескожных коронарных вмеша-
тельств со стентированием, 168 больных — после про-
тезирования клапанов и других кардиохирургических 
вмешательств, 71 больной с ИМ.

Постстернотомический, кардиальный, респиратор-
ный, гиперкоагуляционный, анемический, гипоксиче-
ский, психопатологический синдромы, снижение толе-
рантности к физическим нагрузкам (ТФН) — сочетание 
этих синдромов проявляется у 82 % больных, перенес-
ших кардиохирургические вмешательства [15–17]. 

Основным направлением кардиологической реаби-
литации является физическая реабилитация (лечебная 
физкультура (ЛФК), дозированная ходьба, кардиореспи-
раторные тренировки, тренировка сердечно-сосудистой 
системы больного). Кардиореспираторные тренировки 
проводятся с использованием современного комплекса 
кардиотренажеров «Кардиомед» с разработкой индиви-
дуальных программ под контролем врачей отделения 
ЛФК [18–20].

В комплексных программах кардиологической реа-
билитации совместно с кадиореспираторными трени-
ровками широко применяются лечебная гимнастика, 
дозированная ходьба, гипербарическая оксигенация, 
плазмаферез, внутривенная гелий-неоновая лазероте-
рапия, рациональная и групповая психотерапия, ау-
тогенные тренировки, гомеопатия, рефлексотерапия, 
гирудотерапия, суховоздушные углекислые ванны, по-
лисенсорная зрительная релаксация, биоакустическая 
коррекция. 

На госпитальном этапе реабилитации у больных ИБС 
после операции КШ в подавляющем большинстве слу-
чаев выявляются: анемия — у 79,2%, нарушение показа-
телей функции внешнего дыхания (ФВД) — у 75,4%, ги-

перкоагуляция и ухудшение микроциркуляции (МЦ) — 
у 87,7%, гипоксемия — у 74,2%. Гипоксемия и снижение 
МЦ приводят к гипоксии органов и тканей, нарушению 
тканевого дыхания, что, в свою очередь, ухудшает тече-
ние послеоперационного периода, к нарушениям цен-
тральной и периферической гемодинамики, снижению 
ТФН, осложнениям со стороны послеоперационной раны. 

В последние годы для повышения эффективности 
восстановительного лечения кардиохирургических 
больных расширяется применение физиотерапевтиче-
ских методов лечения. Одним из немедикаментозных 
методов, используемых нами в программах медицинской 
реабилитации больных после ИМ и кардиохирургиче-
ских вмешательств, является озонотерпапия в виде воз-
душно-озоновых ванн (ВОВ) [21, 22], имеющая широкий 
спектр воздействия на различные стороны патогенеза 
ИБС. Было обследовано 160 больных ИБС, перенесших 
КШ, в лечении которых одним из методов применялись 
воздушно-озоновые ванны. Наблюдаемые больные — 
мужчины в возрасте от 42,5 года. Из них 130 больных 
ИБС, перенесших КШ, поступивших на кардиореабили-
тацию, и 30 больных ИБС, которым оперативное лечение 
не проводилось. Больные ИБС, перенесшие КШ, методом 
простой рандомизации были распределены на 2 группы: 
основную (ОГ) и контрольную (КГ). Группы больных 
были сопоставимы по возрасту, клиническому состоя-
нию, сопутствующей патологии и принимаемой тера-
пии. Оперативное лечение и первый этап реабилитации 
проводились в «НМИЦ ВМТ им. А.А. Вишневского» 
Минобороны России и ГВКГ им. Н.Н. Бурденко Ми-
нобороны России. Программа обследования больных 
включала общеклинические, лабораторные, функци-
ональные и психологические методы исследования. 
Оценка  микроциркуляции крови проводилась методом 
лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ) [15]. Пси-
хологическое исследование включало самооценочный 
тест САН и тест Спилбергера–Ханина, по которым 
определяли уровень как личностной (ЛТ), так и реактив-
ной (РТ) тревожности. 

Программа реабилитации больных ОГ включала кли-
матодвигательный режим в зависимости от состояния 
больного: щадящий, щадяще-тренирующий или трени-
рующий; диету № 10, 9, лечебную гимнастику, дозиро-
ванную ходьбу, аппаратную физиотерапию, медикамен-
тозную терапию (дезагреганты, бета-блокаторы, стати-
ны, ингибиторы АПФ, другие препараты по показаниям), 
рациональную психотерапию, занятия в «Школе кардио-
логических больных», воздушно-озоновые ванны (ВОВ). 
Длительность процедуры ВОВ составляла 20 мин., курс 
лечения включал 10 процедур ежедневно. 

При поступлении в реабилитационный центр жало-
бы на боли по ходу послеоперационного рубца грудины 
предъявляли 89% больных, на общую слабость жало-
вались 74,6%, на одышку при обычной физической на-
грузке — 70%, на учащенное сердцебиение предъявляли 
жалобы 75%, около 28% жаловались на боли в области 
сердца, левой половине грудной клетки. Послеопера-
ционный перихондрит грудины выявлялся у 82%, ане-

Клиническая медицина. 2024;102(9–10)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-742-749
Оригинальные исследования



744

мия — у 79% больных, длительное заживление после-
операционных ран — у 24%, повышение СОЭ — у 77%, 
повышение уровня фибриногена — у 86%. Нарушения 
ФВД выявлялись у 74%, гипоксемия — у 75% больных, 
реже отмечались проявления перикардита, плеврита. Ис-
следование МЦ крови методом ЛДФ выявило нарушение 
у 87% больных. Исследование психоэмоционального ста-
туса с помощью теста Спилбергера–Ханина у 86% боль-
ных выявило повышенный уровень РТ. 

В результате проведенной медицинской реабили-
тации жалобы пациентов уменьшились в ОГ и КГ. По-
ложительные изменения в показателях коагулограммы 
отмечалась как в ОГ, так и в КГ, уровень фибриногена 
снизился в ОГ с 6,2 до 4,0 г/л (на 35,5%) в КГ — с 6,1 
до 4,9 г/л (на 19,7%), показатель теста на растворимые 
фибрин-мономерные комплексы (РФМК) с фенантрали-
ном в ОГ снизился с 6,8 до 3,8 г/л (на 44,1%), а КГ — с 6,6 
до 4,5 г/л (на 31,8%). 

Гипоксемия была выявлена у 74,6% больных ИБС 
после операции КШ. Отмечалось более значительное 
увеличение парциального давления кислорода в резуль-
тате проведенного лечения в ОГ с 66,1 до 79,8 мм рт. ст. 
(на 20,7%), в КГ — с 65,3 до 71,8 мм рт. ст. (на 9,9%). Та-
ким образом, озонотерапия способствовала снижению 
гипоксемии, гипоксии, улучшению транспорта кисло-
рода.

В результате проведенного лечения у больных ОГ 
и КГ была отмечена положительная динамика, увели-
чились ударный объем левого желудочка, фракция вы-
броса (ФВ), возросла ТФН. В ОГ были получены более 
выраженные результаты, чем в КГ. Применение ВОВ 
у больных ОГ способствовало коррекции гипоксемии, 
улучшению МЦ, улучшению кровоснабжения органов 
и тканей, увеличению сократительной способности мио-
карда и сердечного выброса, снижению периферического 
сопротивления [9]. Исследование психоэмоционального 
статуса и особенностей психической адаптации лично-
сти проводилось с помощью теста Спилбергера–Ханина. 
В ОГ у 59 (83,1%) был выявлен повышенный уровень ре-
активной тревожности (РТ). При этом у 42 (59,2%) боль-
ных отмечался средний уровень (38,7 балла) и у 29 (40,8%) 
человек — высокий уровень (56,2 балла) тревожности. 
Из анализа усредненных показателей теста СМОЛ (со-
кращенный многофакторный опросник исследования 
личности) видно, что до начала реабилитации наиболее 
выраженные отклонения выявлялись по шкалам невро-
тической триады (1, 2, 3-й шкале) и по шкале 7 психа-
стении.

У больных ОГ после проведенной реабилитации от-
мечено уменьшение показателей по 1, 2, 3, 7-й шкалам, 
что характеризует улучшение психоэмоционального ста-
туса, которое выражается в уменьшении невротических 
расстройств. 

По завершению стационарного этапа реабилитации 
более 72% больных перешли в более легкий функцио-
нальный класс (ФК), 24% остались в том же ФК, но ТФН 
повысилась, у 4 % больных ТФН осталась на прежнем 
уровне или у них отмечалось ухудшение в результате 

внедрения комплексных программ медицинской реаби-
литации, стандартов медицинской реабилитации, новых 
методов лечения.

Озонотерапия в виде воздушно-озоновых ванн при-
меняется в медицинской реабилитации больных после 
операций хирургической коррекции клапанного порока 
сердца (КПС).

У больных в раннем восстановительном периоде по-
сле хирургической коррекции клапанных порока сердца 
развиваются многочисленные воспалительные патофи-
зиологические изменения, нарушающие центральное 
и периферическое кровообращение, сопровождающиеся 
гипоксией органов и тканей, проявляются нарушения 
ФВД, приводящие к снижению насыщения крови кисло-
родом. Интраоперационная кровопотеря, гемолиз, раз-
вивающийся во время работы аппарата искусственного 
кровообращения, снижение уровня эритроцитов и ге-
моглобина ухудшают транспорт кислорода. Тромбоци-
тоз, гиперкоагуляция, увеличение концентрации фи-
бриногена и факторов свертывания крови, повышают 
вероятность тромбозов и нарушают МЦ. Анемия и сни-
жение насыщения артериальной крови кислородом, 
с одной стороны, склонность к тромбозам и нарушение 
МЦ, с другой стороны, приводят к ишемии миокарда, 
внутренних органов, головного мозга. Многочислен-
ные патофизиологические изменения в организме по-
сле операции хирургической коррекции порока сердца 
способны значительно ухудшить результаты проведен-
ной операции, осложнить течение послеоперационного 
периода. 

С целью воздействия на основные патофизиологи-
ческие синдромы, осложняющие ранний послеопера-
ционный период в дополнение к обычно применяемой 
программе кардиологической реабилитации были назна-
чены воздушно-озоновые ванны (ВОВ). Длительность 
процедуры ВОВ составляла 20 мин. Курс лечения вклю-
чал 8 процедур, которые проводились ежедневно. 

При исследовании МЦ крови методом лазерной доп-
плеровской флоуметрии в ОГ отмечены улучшения по-
казателей микроциркуляции. Особенно это видно при 
сравнении нарастающего уровня гемоглобина до и по-
сле лечения в ОГ, коррелирующего с ростом показате-
ля М — средней перфузии, с 3,9 пф. ед. до 4,1 пф. ед. 
и снижении М в КГ с 5,1 пф. ед. до 4,9 пф. ед. и на фоне 
нарастания уровня гемоглобина в КГ. Такая динамика, 
вероятно, обусловлена нарастанием коэффициента ва-
риации средней перфузии в ОГ с 7,51 пф. ед. до 8,31 пф. 
ед. и снижением этого показателя в КГ с 8,5 пф. ед. 
до 7,4 пф. ед. Указанная тенденция к улучшению ми-
крогемодинамики, нарастанию коэффициента вариа-
ции, одного из важнейших показателей, отражающих 
вклад функции эндотелия в активное распределение 
крови в микроциркуляторном русле, сочетается соб-
ственно с нарастанием амплитуды флаксмоций эндоте-
лиального звена микроциркуляции в ОГ с 0,13 пф. ед. 
до 0,17 пф. ед. и снижением этого показателя в КГ 
с 0,15 пф. ед. до 0,13 пф. ед. Из полученных данных сле-
дует, что применение ВОВ у больных в раннем восстано-
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вительном периоде после хирургической коррекции кла-
панных пороков сердца улучшает микроциркуляцию, 
повышая активность эндотелия.

Более отчетливая динамика восстановления функци-
ональных показателей организма после проведения реа-
билитации отмечена у больных, которые получали воз-
душно-озоновые ванны. Достигнутые результаты яви-
лись следствием эффектов озонотерапии: компенсацией 
гиперкоагуляции, гипоксемии, гипоксии, улучшением 
транспорта кислорода; повышением эффективности 
функции гемоглобина в виде облегчения передачи кис-
лорода оксигемоглобином, улучшением центральной ге-
модинамики и микроциркуляции. Таким образом, вклю-
чение в комплексную программу медицинской реаби-
литации больных в раннем восстановительном периоде 
после хирургической коррекции КПС воздушно-озоно-
вых ванн приводит к улучшению реологии крови, норма-
лизации газов крови, ФВД и в результате положительно 
влияет на центральную и периферическую гемодинами-
ку у большинства больных, повышает их толерантность 
к физическим нагрузкам, что повышает эффективность 
реабилитации.

Другой немедикаментозный метод, который при-
менялся в реабилитации больных ИБС с рефрактерной 
стенокардией — ударно-волновая терапия. Несмотря на 
современное медикаментозное и хирургическое лечение, 
у некоторых больных ИБС не удается добиться стойко-
го положительного клинического эффекта. Количество 
больных с рецидивами приступов стенокардии, которым 
уже проводились операции реваскуляризации миокарда, 
увеличивается, и у некоторых из выявляется рефрактер-
ная стенокардия, которая не поддается проводимому ме-
дикаментозному лечению. Такие пациенты предъявляют 
жалобы на снижение ТФН, невозможность выполнять 
повседневные нагрузки, что является следствием низко-
го коронарного и миокардиального резервов. Симптомы 
тяжелой стенокардии сохраняются даже на фоне приема 
максимально переносимой «агрессивной» антиангиналь-
ной терапии. Нередко повторная операция не может быть 
выполнена по разным причинам (техническим, общее со-
стояние больного, не позволяющее провести перенести 
операцию, отказ больного от проведения операции и др.). 
Уже через год после хирургической реваскуляризации 
не менее чем у 12% пациентов возобновляются присту-
пы стенокардии, а через 5 лет количество таких боль-
ных превышает 23%. По данным литературы, в ведущих 
центрах мира доля повторных операций по поводу ИБС 
приближается к 30%. Уже никого не удивляет пациент, 
перенесший многократные эндоваскулярные вмешатель-
ства и/или повторные операции КШ в течение 10–15 лет. 
Сложившееся положение требует новых подходов в лече-
нии больных ИБС. Очевидна необходимость дальнейшей 
разработки дифференцированных подходов и методик 
медицинской реабилитации этой категории пациентов 
с учетом их клинико-функционального состояния для до-
стижения устойчивого положительного эффекта. Одним 
из немедикаментозных методов лечения рефрактерной 
стенокардии является ударно-волновая терапия (УВТ).

Принцип ударно-волновой терапии сердца основан 
на передаче энергии акустической волны, который обе-
спечивает краткосрочный антиангинальный эффект, что 
в итоге приводит к притоку циркулирующих стволовых 
клеток в зону ишемии и увеличению числа вновь обра-
зованных капилляров. Воздействие импульсной волны 
приводит также к выбросу ряда противовоспалительных 
факторов, способствующих неоангиогенезу, что опреде-
ляет отдаленные эффекты УВТ, улучшение кровоснаб-
жение миокарда в зоне ишемии [23–25].

Курс лечения УВТ сердца состоит из 9 процедур: че-
рез день по три в неделю с перерывом в три недели меж-
ду каждой неделей лечения. Для реабилитации исполь-
зовался стандартный протокол. Каждый сеанс вклю-
чал ударное воздействие по 100 импульсов на каждую 
из трех зон (всего 2700 импульсов за курс) при уровне 
энергии 4,0. Акустическая волна наводится на целевую 
область с помощью ультразвукового сканера (ЭхоКГ) 
и синхронизируется с R-зубцом ЭКГ пациента. Во вре-
мя процедуры постоянно осуществляются наблюдение 
за местоположением целевой области и контроль сигна-
лов ЭКГ. УВТ сердца проводилась на фоне комплексной 
медикаментозной терапии. Всем пациентам перед нача-
лом лечения, после курса из 3, 6 процедур и по оконча-
нию курса УВТ сердца проводились: оценка качества 
жизни путем анкетирования по Сиэтлскому и Минне-
сотскому опроснику, холтеровское мониторирование 
ЭКГ, ЭхоКГ. До лечения, через каждые 3 процедуры 
и в конце лечения оценивались клиническое состояние, 
показатели ЧСС, АД, ЭКГ, данные ЭхоКГ. После 1-й 
процедуры каждого этапа лечения определялись уро-
вень активности в сыворотке крови тропонина I, мио-
глобина, креатинфосфокиназы (КФК) и МВ-фракции 
КФК, показатели коагулограммы, липидный профиль 
плазмы.

Все больные предъявляли жалобы на ангинозные 
боли за грудиной, которые купировались нитратами. 
На общую слабость жаловались 75%, одышку при обыч-
ной физической нагрузке — 79%, на периодически уча-
щенное сердцебиение — 36% больных.

Среди факторов риска преобладали: нарушения ли-
пидного обмена у всех больных ОГ и КГ. При суточ-
ном мониторировании ЭКГ горизонтальная депрессия 
сегмента SТ до 1,0–2,0 мм во время нагрузок выявлена 
у 84,5% больных, из них у 32,3% отмечалась безболе-
вая ишемия миокарда. Нарушение сократительной спо-
собности миокарда, снижение ТФН отмечалось у всех 
больных. Исследование психоэмоционального статуса 
с помощью теста Спилберга–Ханина у 86% больных вы-
явило повышенный уровень реактивной тревожности, 
у 59% больных отмечался средний уровень (39 балла) 
и у 41% — высокий уровень (56 балла) тревожности. 

Количество и интенсивность жалоб в результате про-
веденного лечения и медицинской реабилитации умень-
шились в ОГ и КГ. У больных ОГ была более яркая ди-
намика, по сравнению с КГ. По окончании курса УВТ 
сердца у больных ОГ отмечалось уменьшение частоты 
ангинозных приступов, снизилась потребность в ни-
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тратах. У 19 (82,6%) больных ОГ отмечалось уменьше-
ние приступов стенокардии, в КГ уменьшение присту-
пов стенокардии у 12 (52%) больных. После завершения 
курса УВТ сердца доза принимаемых нитропрепаратов 
у 17 (73,9%) больных ОГ сократилась до 40 мг/сут, в КГ 
у 6 (21,7%) и у 18 больных КГ за время наблюдения су-
точная доза принимаемых нитратов осталась преж-
ней — 80 мг/сут.

Все пациенты процедуры УВТ сердца перенесли хо-
рошо, ЧСС до сеанса в среднем составляла 58 ударов 
в мин., после — 63. АД до процедуры — систоличе-
ское 129 мм рт. ст., диастолическое 75 мм. рт. ст., после 
процедуры — систолическое 124 мм. рт. ст., диастоличе-
ское 72 мм рт. ст. Показатели тропонина I, миоглобина, 
КФК и МВ-фракции КФК до и после проведения курса 
УВТ были в пределах нормы. Показатели коагулограм-
мы, липидного профиля после УВТ существенных изме-
нений не приобрели. Последующее обследование паци-
ентов было проведено через 6 месяцев после проведения 
кардиореабилитации. Эффект от проведенной реабили-
тации оценивался на основе анализа клинических про-
явлений, ТФН, сократительной способности миокарда, 
показателей центральной гемодинамики. У пациентов 
ОГ количество приступов стенокардии, которые требу-
ют приема нитропрепаратов короткого действия, умень-
шилось с 18 до 3 в неделю, и с 16 до 11 — у больных КГ. 
Кроме того, у 11 больных ОГ, которым сразу после окон-
чания УВТ сердца была уменьшена доза пролонгиро-
ванных нитратов до 40 мг/сут, в последующем (к 5–6-му 
месяцу наблюдения) удалось отказаться от приема 
пролонгированных нитропрепаратов, в то время как 
в КГ группе таких больных было 2. Установлена так-
же положительная динамика сократительной способ-
ности миокарда, при этом ФВ возросла в ОГ с 43 (2%) 
до 50 (2,4%), в КГ — с 43 (2,5%) до 46 (2,2%). Уменьшил-
ся конечный систолический объем (КСО) в ОГ с 80 мл 
до 63 мл, в то время как в КГ остался без существен-
ных изменений с 78 до 76 мл (на 2 мл или 1,5%). Изме-
нения конечного диастолического объема (КДО) были 
аналогичными. Динамика КДО в сторону уменьшения 
в ОГ составила с 177 до 157 мл; в КГ — с 176 до 173 мл 
(на 3 мл или 1,6%).

Распределение больных ОГ по ФК через 6 месяцев 
после проведения комплексной медицинской реабилита-
ции с применением курса УВТ сердца свидетельствует 
об уменьшении пациентов ФК IV, переходе большин-
ства пациентов в более легкие ФК II и ФК III. При по-
ступлении в ОГ было 15 (65%) больных ФК III, и 8 (35%) 
больных с ФК IV. После проведенного лечения в ОГ 
в ФК II перешли 10 больных, в ФК III — 5, в ФК IV оста-
лось 3 больных. В КГ при поступлении было 16 (70%) 
больных ФК II и 7 (30%) больных ФК IV. Через 6 мес  
в результате проведенного лечения в КГ в ФК II переш-
ли 2 (9%) больных, в ФК III — 1 (5%).

Комплексная медицинская реабилитация больных 
ИБС с рефрактерной стенокардией с применением УВТ 
сердца привела к достоверному уменьшению числа при-
ступов стенокардии, требующих дополнительного прие-

ма нитропрепаратов короткого действия, уменьшению 
дозы и/или отказу от нитропрепаратов пролонгирован-
ного действия, увеличению сократительной функции 
левого желудочка, повышению толерантности к физиче-
ской нагрузке, снижению ФК стенокардии. 

У 65,2% больных ОГ и у 13% больных КГ, где УВТ 
не применялась, через 6 месяцев после завершения ре-
абилитации по предложенной программе был положи-
тельный эффект. После окончания курса УВТ сердца 
у больных ОГ отмечено улучшение функционального 
состояния и локальной сократимости в исходно ише-
мизированных участках миокарда левого желудочка, 
уменьшение количества ишемизированных сегментов 
с 4,3 до 2,8. 

Значительное место в развитии сердечно-сосудистых 
заболеваний, таких как ишемическая болезнь сердца, 
гипертоническая болезнь (ГБ), инфаркт миокарда от-
водится психосоциальному фактору. Эмоциональный 
стресс, психическая травматизация предъявляют высо-
кие функциональные требования как к функционально-
му состоянию центральной нервной системы (ЦНС), так 
и к системе кровообращения. При ИБС, ГБ, ИМ проис-
ходит нарушение функции высших корковых и гипота-
ламических центров и перенапряжение высшей нервной 
деятельности.

Коррекция нарушения функционального состояния 
ЦНС у таких больных в большинстве случаев затрудни-
тельна. Прием психотропных препаратов зачастую быва-
ет ограниченным из-за большого количества лекарствен-
ных средств, которые вынужден принимать пациент. 
Психотерапевтические методы предполагают участие со 
стороны больного, но из-за астенизации больных не всег-
да возможно их применение. Состояние после операции 
на сердце, ИМ являются тяжелой психической травмой, 
в связи с чем у больных отмечается нарушении функ-
ции высших корковых центров и перенапряжение сферы 
высшей нервной деятельности, что приводит к расстрой-
ствам функционирования ЦНС. 

В связи с этим возникла необходимость разработки 
методов лечения и профилактики заболеваний, не свя-
занных с фармакологическими воздействиями и осно-
ванных на мобилизации естественных резервов орга-
низма, обладающих широким спектром воздействия на 
обмен веществ, регуляторные системы, механизмы адап-
тации и компенсации. Одним из них является метод био-
акустической коррекции.

Обследовано 65 больных ИБС после перенесенного 
КШ, 56 больных после ИМ, 46 больных ГБ в возрасте 
от 30 до 69 лет (средний возраст 55,9 ± 5,8 года), посту-
пивших в реабилитационный центр. Методом простой 
рандомизации больные были разделены на две равные 
группы: основную (ОГ) и контрольную (КГ).

Программа реабилитации больных ОГ, помимо ре-
жима, медикаментозной терапии, физиотерапии, фито-
терапии, включала сеансы биоакустической коррекции 
(БАК).

БАК проводилась с помощью устройства преобразо-
вания суммарной электрической активности головного 
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мозга в звук музыкального диапазона компьютеризиро-
ванного «Синхро-С». Сигналы ЭЭГ с правого и левого 
полушарий параллельно преобразовывались в звуковой 
образ и предъявлялись больному через стереофониче-
ские наушники. Испытуемым не давалось каких-либо 
указаний относительно того, что надо делать со звуком, 
а ставилась только общая задача «слушать» на комфорт-
ной громкости.

В результате МР всех больных наблюдались спек-
тральные перестройки биоэлектрической активности 
головного мозга. У больных ОГ с доминирующим аль-
фа-ритмом наблюдалось статистически достоверное 
увеличение альфа-ритма и снижение доли периодов бе-
та-ритмов. У больных КГ и ОГ с полиритмичной орга-
низацией биоэлектрической активности головного моз-
га наблюдалась лишь тенденция к росту альфа-ритма 
и снижению бета-ритма.

Улучшение психоэмоционального состояния боль-
ных подтверждается положительной динамикой теста 
САН. Более выраженная и статистически достоверная 
динамика показателей наблюдалась в ОГ с доминиру-
ющим альфа-ритмом. В результате реабилитации отме-
чено улучшение показателей центральной гемодинами-
ки и увеличение толерантности к физической нагрузке 
во всех группах, более выраженное в ОГ с доминирую-
щим альфа-ритмом ЭЭГ. 

Включение БАК в комплексную программу медицин-
ской реабилитации больных с кардиологической пато-
логией способствовало оптимизации функционального 
состояния ЦНС, улучшению вегетативной регуляции 
и психоэмоционального состояния больных, что обеспе-
чило повышение эффективности их реабилитации.

Таким образом, применение индивидуальных про-
грамм, организационных, научных, клинико-аналити-
ческих мероприятий, обеспечивает более эффективное 
проведение комплексной медицинской реабилитации 
больных после кардиохирургических операций на совре-
менном уровне. 

   Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
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Левченко Е.В., Кузьминов В.С.

ВОЗРАСТНЫЕ И ПОЛОВЫЕ ОСОБЕННОСТИ РАСПРОСТРАНЕННОСТИ 
АСТЕНИЧЕСКОГО СИНДРОМА
ФГБОУ ВО «Курский государственный медицинский университет» Минздрава России, Курск, Россия

Значимость изучаемой проблемы обусловлена высокой распространенностью астенического синдрома, который 
сопровождает множество соматической и психосоматической патологии. Считается, что астения более распро-
странена среди женского населения, но это, по всей видимости, связано с физиологическими процессами, происхо-
дящими в организме женщины. Цель исследования. Изучить уровень распространенности астенического синдрома 
среди мужчин и женщин в соответствии с возрастом. Материал и методы. В исследовании приняли участие 387 
респондентов, которым необходимо было заполнить анкету — ее основу составляет «Субъективная шкала оценки 
астении (МFI-20)». МFI-20 позволяет выявить у респондентов ряд состояний: общую астению, пониженную актив-
ность, снижение мотивации, физическую и психическую астению при сумме баллов более 12 по каждой субшкале. 
Результаты. В исследуемой выборке астения выявлена как среди женщин, так и среди мужчин. Общая астения 
наблюдается у чуть менее половины опрошенных, при этом она более часто встречается среди женщин (48,8%), 
чем среди мужчин (29,1%) (р < 0.01). Пониженная активность отмечается примерно у трети респондентов и в 
равной степени распространена как у мужчин (14,9 ± 1,8), так и у женщин (15,1 ± 2,0) и составляет 29,1 и 32,9% 
соответственно. Снижение мотивационной сферы наблюдается лишь у 14,2% опрошенных, при этом как у мужчин, 
так и женщин этот показатель приблизительно одинаков и находится в районе 14%. Физическая астения выявлена 
у трети респондентов (32,9%), но при этом у женщин это состояние встречается достоверно чаще (28,2%), чем 
у мужчин, у которых оно наблюдается в практически в 2 раза реже — 16,3%, с средними баллами по указанной 
субшкале 14,8 ± 1,9 и 14,7 ± 1,3 соответственно (р < 0,05). Психическая астения определена у 21,5% респондентов 
и встречается у 17,4% (14,9 ± 1,8) опрошенных мужчин и 22,6% (15,2 ± 1,7) женщин. Заключение. Распространен-
ность астении среди мужчин и женщин остается по сей день на высоком уровне и требует коррекции ими своего 
распорядка дня, режима физического и умственного труда, досугового времяпрепровождения.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  астения; психосоматические заболевания; гендер; слабость; бессилие; физическое и психи-

ческое перенапряжение.
Для цитирования: Левченко Е.В., Кузьминов В.С. Возрастные и половые особенности распространенности астенического 
синдрома.  Клиническая медицина. 2024;102(9–10):750–753. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-750-753
Для корреспонденции: Левченко Елена Вадимовна — e-mail: levchenkoev@kursksmu.net

Levchenko E.V., Kuzminov V.S.
 AGE AND GENDER CHARACTERISTICS OF THE PREVALENCE OF ASTHENIC SYNDROME
Kursk State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation, Kursk, Russia

The signifi cance of the studied problem is determined by the high prevalence of asthenic syndrome, which accompanies 
numerous somatic and psychosomatic pathologies. It is believed that asthenia is more common among the female population, 
but this is apparently related to physiological processes occurring in a woman’s body. Objective of the study: to examine 
the prevalence of asthenic syndrome among men and women according to age. Material and methods. The study involved 
387 respondents who were required to fi ll out a questionnaire based on the “Subjective Assessment Scale for Asthenia (MFI-
20).” The MFI-20 allows for the identifi cation of a range of conditions in respondents: general asthenia, reduced activity, 
decreased motivation, physical, and mental asthenia with a total score exceeding 12 in each subscale. Results. In the studied 
sample, asthenia was identifi ed equally among both women and men. General asthenia was observed in just under half of the 
respondents, being more common among women (48.8%) than among men (29.1%) (p < 0.01). Reduced activity was noted in 
approximately one-third of respondents and was equally prevalent among men (14.9 ± 1.8) and women (15.1 ± 2.0), accounting 
for 29.1% and 32.9%, respectively. A decrease in the motivational sphere was observed in only 14.2% of respondents, with 
similar rates for both men and women, around 14%. Physical asthenia was identifi ed in one-third of respondents (32.9%), but 
this condition was signifi cantly more common among women (28.2%) than among men, where it was observed almost twice 
as infrequently at 16.3%, with average scores on the specifi ed subscale of 14.8 ± 1.9 and 14.7 ± 1.3, respectively (p < 0.05). 
Mental asthenia was determined in 21.5% of respondents, occurring in 17.4% (14.9 ± 1.8) of surveyed men and 22.6% (15.2 ± 
1.7) of women. Conclusion. The prevalence of asthenia among men and women remains high to this day and requires them to 
adjust their daily routines, regimes of physical and mental labor, and leisure activities.
K e y w o r d s :  asthenia; psychosomatic diseases; gender; weakness; helplessness; physical and mental strain.
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Астения достаточно распространенное состояние. 
При некоторой соматической патологии распространен-
ность астении приближается к 100% случаев [1, 2]. Тер-
мин «астения» произошел от греческого слова «asthenia», 
что означает слабость, бессилие, поэтому определение 
астении выглядит следующим образом: это болезненное 
состояние, которое характеризуется высокой утомляемо-
стью, истощаемостью, отсутствием способности к про-
должительному физическому и умственному напряже-
нию, и длительно сохраняющееся и не исчезающее после 
отдыха [3–5].

Считается, что астения более распространена среди 
женщин. Причины астении у мужчин и женщин в боль-
шинстве случаев идентичны: абсолютно каждый чело-
век может испытывать умственное и физическое перена-
пряжение, заболеть, что, в свою очередь, может привести 
к развитию астенического синдрома, отличие заключа-
ются лишь в разном отношении окружающих к их со-
стоянию [6–8]. Так, например, если у женщины имеются 
признаки астении (слабость, раздражительность и т.п.), 
то весьма вероятно, что окружающие ее люди данные 
жалобы свяжут с физиологическими процессами, про-
исходящими в ее организме, но если подобные признаки 
будет иметь мужчина, то их, скорее всего, расценят как 
патологию.

Цель исследования: изучить возрастные и половые 
особенности распространенности астенического син-
дрома.

Материал и методы
Настоящее исследование основывалось на данных со-

циологического опроса 387 респондентов в возрасте 18–
23 лет. Информированное согласие на проведение соци-
ологического опроса получено. В основу анкеты взята 
«Субъективная шкала оценки астении (МFI-20)», состо-
ящая из 20 вопросов, в каждом из которых респонден-
там необходимо было оценить свое состояние по шкале 
от 1 до 5 баллов. МFI-20 состоит из 5 субшкал: общая 
астения, пониженная активность, снижение мотивации, 
физическая и психическая астения [9, 17]. 

Предположить данные состояния можно просумми-
ровав баллы по определенным вопросам в соответствии 
с субшкалой. Критерием постановки астенического син-
дрома является сумма баллов более 20–30 по всем суб-
шкалам, а указанных состояний — при сумме баллов 
более 12 по соответствующим субшкалам. Критерием 
выраженной астении является общее количество баллов 
по всем субшкалам более 60 [10–12]. 

Обработка и систематизация полученных результатов 
осуществлялась с использованием программного обе-
спечения Microsoft Excel 2022, статистические показате-
ли рассчитывались в программе PASW Statistics 22. До-
верительный интервал для средних величин высчиты-
вался с уровнем достоверности не менее 0,95. Различия 
показателей считались статистически достоверными 
при уровне значимости p < 0.05. В работе использовал-
ся комплекс методов: аналитический, статистический 
и сравнительный анализ.

Результаты

Анкетирование прошли 387 респондентов в возрас-
те 18–23 лет, среди которых 77,8% женщины и 22,2%  
мужчины. Средний возраст респондентов соста-
вил 20,4 ± 1,7 года. В исследуемой выборке астения вы-
явлена в равной мере как среди женщин, так и среди 
мужчин (сумма баллов > 30). Астенический синдром 
был установлен у 92% опрошенных женщин, среди кото-
рых выраженную астению имеют 30,3%. Средний общий 
балл у женщин составил 52,3 ± 14,9.

Астенический синдром выявлен у 93% опрошенных 
мужчин, выраженная астения у которых встречается 
реже, чем у женщин, и составляет 21,2%. Средний общий 
балл у мужчин составил 49,7 ± 12,8.

Было установлено, что общая астения (сумма баллов 
> 12) наблюдается у чуть менее половины опрошенных 
(44,4%), при этом отмечаются статистически значимые 
различия в распространенности общей астении: она бо-
лее часто встречается среди женщин (48,8%), чем среди 
мужчин (29,1%) (р < 0.01). Средний балл женщин с общей 
астенией составил 15,5 ± 2,0, у мужчин — 14,9 ± 1,8. Сто-
ит отметить, что общая астения у женщин в возрастной 
группе 18–20 лет встречается в несколько раз чаще, чем 
у мужчин этого же возраста, и составляет 21,2% и 49,1% 
соответственно, но к 23 годам общая астения в равной 
мере характерна для обоих полов (p < 0.001) (табл. 1).

Пониженная активность отмечается примерно у тре-
ти респондентов и в равной степени распространена как 
у мужчин (14,9 ± 1,8), так и у женщин (15,1 ± 2,0) и состав-
ляет 29,1 и 32,9% соответственно. В возрастной груп-
пе 18–20 лет пониженная активность выявлена у 75,8% 
мужчин и 71% женщин, а в возрасте 21–23 года этот по-
казатель значительно снижается у обоих полов и состав-
ляет 55 и 23,9% соответственно (р < 0,01). 

Снижение мотивационной сферы наблюдается лишь 
у 14,2% опрошенных, при этом как у мужчин, так и жен-
щин этот показатель приблизительно одинаков и на-
ходится в районе 14%. Снижение мотиваций у мужчин 
и женщин в возрастной группе 18–20 лет составляет 6,1 
и 11,5% соответственно, в группе 21–23 года возрастает 
до 40 и 76,1%. Статистически значимые различия не вы-
явлены. 

Далее нами изучалась распространенность физиче-
ской и психической астении. Физическая астения выяв-
лена у трети респондентов (32,9%), но при этом у жен-
щин это состояние встречается достоверно чаще (28,2%), 
чем у мужчин, у которых оно наблюдается практически 
в 2 раза реже (16,3%), с средними баллами по указанной 
субшкале 14,8 ± 1,9 и 14,7 ± 1,3 соответственно (р < 0.05). 
У мужчин в возрасте 18–20 лет физическая астения 
встречается в 16,7% случаев, у женщин такого же возрас-
та — в 26,5%, но с возрастом этот показатель несколько 
изменяется и составляет 45 и 34,3% соответственно. 

Психическая астения выявлена у 21,5% респонден-
тов и встречается у 17,4% (14,9 ± 1,8) опрошенных муж-
чин и 22,6% (15,2 ± 1,7) женщин, достоверных различий 
не выявлено. Распространенность психической астении 
в возрастной группе 18–20 лет у мужчин и женщин со-
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Таблица 1. Гендерная структура распространенности астенического синдрома
Table 1. Gender structure of the prevalence of asthenic syndrome

Вид астении
Type of asthenia

Пол | Gender

pМужской | Male Женский | Female

n % n %

Общая астения | General asthenia 25 29,1 147 48,8 < 0,01

Пониженная активность | Reduced activity 25 29,1 99 32,9 > 0,05

Снижение мотивации | Reduced motivation 12 13,9 43 14,3 > 0,05

Физическая астения | Physical asthenia 14 16,3 85 28,2 < 0,05

Психическая Астения | Mental аsthenia 15 17,4 68 22,6 > 0,05

Таблица 2. Возрастная структура распространенности астенического синдрома
Table 2. Age structure of the prevalence of asthenic syndrome

Вид астении
Type of asthenia

18–20 лет | 18-20 years old 21–23 года | 21-23 years old
p

Мужчины | Men Женщины | Women Мужчины | Men Женщины | Women

Общая астения | General asthenia 21,2 49,1 12,7 10,6 < 0,001

Пониженная активность | Reduced activity 75,8 71 55 23,9 < 0,01

Снижение мотивации | Reduced motivation 6,1 11,5 40 76,1 > 0,05

Физическая астения | Physical asthenia 16,7 26,5 45 34,3 > 0,05

Психическая Астения | Mental аsthenia 12,1 21,4 35 26,9 > 0,05

ставляет 12,1и 21,4%, в группе 21–23 года этот показа-
тель возрастает и составляет 35 и 26,9% соответственно 
(табл. 2).

Обсуждение
В ходе исследования был выявлен высокий уровень 

распространенности астенического синдрома среди мо-
лодого поколения (92,5%), что соответствует литератур-
ным данным. Состояния, при наличии которых можно 
предположить наличие астенического синдрома — об-
щая астения, пониженная активность, снижение моти-
вации, физическая и психическая астения — в целом 
несколько чаще встречаются среди женщин. Тенденция 
к повышению физической активности молодых людей 
с возрастом может быть связана с возрастающей их тру-
довой деятельностью, с поиском различных сфер жизни, 
в которых бы они смогли самореализоваться, иными сло-
вами, в этот период жизни происходит начальный поиск 
своего истинного положения в социуме, но период высо-
кой активности часто может сопровождаться снижением 
мотивационной сферы. 

Снижение мотивации служит предвестником физи-
ческой и психической астении, что и было отмечено у ре-
спондентов обоих полов, но с некоторыми различиями. 
Различия в распространенности физической астении мо-
гут быть связаны с более ранним началом трудовой де-
ятельности мужчин, у которых уже к 22–23 годам появ-
ляются признаки выраженной физической астении. Рост 
психической астении с возрастом у обоих полов может 
объясняться возрастающей ролью умственного и эмоци-
онального перенапряжения, возникающего во время тру-
дового и учебного процессов.

Заключение

Астения может рассматриваться как инициальное 
расстройство различных заболеваний — с астенических 
расстройств начинаются многие соматические и психи-
ческие заболевания, они ими сопровождаются и завер-
шаются [13, 14]. Симптоматика астенического расстрой-
ства разнообразна: начиная с незначительных единич-
ных признаков, не требующих серьезных вмешательств 
извне, и заканчивая состояниями, коррекция которых 
требует обязательного участия медицинского персона-
ла. Астения — достаточное распространенное состояние 
среди мужского и женского населения. Распространен-
ность астении среди мужчин и женщин остается по сей 
день на высоком уровне и требует коррекции ими своего 
распорядка дня, режима физического и умственного тру-
да, досугового времяпрепровождения [15, 16].
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Останина Ю.О.1, Яхонтов Д.А.1, Лукинов В.Л.2

микро РНК И ТОЛЩИНА ЭПИКАРДИАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ У БОЛЬНЫХ 
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА СО СТЕНОЗАМИ КОРОНАРНЫХ 
АРТЕРИЙ
1ФГБОУ ВО «Новосибирский государственный медицинский университет» Минздрава России, Новосибирск, Россия 
2ФГБУН Институт вычислительной математики и математической геофизики Сибирского отделения 
Российской академии наук, Новосибирск, Россия 

Цель. Оценить уровень микроРНК (миР) и толщину эпикардиальной жировой ткани (тЭЖТ) у больных ишемической 
болезнью сердца (ИБС) с пограничными стенозами коронарных артерий (КА). Материал и методы.  В исследовании 
участвовал 201 больной стабильной ИБС 1–3 функциональный класс (ФК) с пограничными (50–70%) стенозами КА. 
Первую группу составили 57 (28,4%) больных с повышенной тЭЖТ, вторую — 144 (71,6%) больных без увеличения 
тЭЖТ. Проводилась оценка уровня концевого фрагмента предшественника мозгового натрийуретического пепти-
да (NTproBNP)) и уровней миР 21m2, 133a, 208, 499a. Методом ультразвукового исследования сердца определялась 
тЭЖТ. Всем пациентам проводили коронароангиографию. Результаты. Средняя толщина ЭЖТ в 1-й группе состави-
ла 6,00 [5,00; 6,50] мм, во 2-й группе — 3,00 [2,30; 4,00] мм (р < 0,001). У больных 1-й группы в более молодом возрасте 
диагностировали артериальную гипертензию (р < 0,001), ИБС (р < 0.001) в целом и инфаркт миокарда (р = 0,003) 
в частности. В обеих группах значимо не различались частота ожирения, сахарного диабета 2-го типа, ФК сте-
нокардии, а также частота приема представителей всех четырех основных групп антиишемических препаратов. 
Выявлен более высокий уровень миР-208 (р = 0,001) и большая частота повышения уровня NTproBNP (р = 0,002) у 
больных с повышенной тЭЖТ. Заключение. Повышенный уровень миР-208, высокая частота повышения NTproBNP и 
молодой возраст развития сердечно-сосудистых заболеваний у больных стабильной ИБС с пограничными стенозами 
КА на фоне увеличенной тЭЖТ может быть связан с более тяжелым прогнозом, поскольку отражает активность 
сердечного ремоделирования.
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жировая ткань; микроРНК.
Для цитирования: Останина Ю.О., Яхонтов Д.А., Лукинов В.Л. Микро-РНК и толщина эпикардиальной жировой ткани у 
больных ишемической болезнью сердца со стенозами коронарных артерий.  Клиническая медицина. 2024;102(9–10):754–759. 
DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-754-759

Для корреспонденции: Останина Юлия Олеговна — е-mail: julia679@yandex.ru

Yuliya O. Ostanina1, David A. Yakhontov1, Vitaly L. Lukinov2 
MICRO-RNA AND THICKNESS OF EPICARDIAL ADIPOSE TISSUE IN PATIENTS 
WITH ISCHEMIC HEART DISEASE AND CORONARY ARTERY STENOSIS
1Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russia
2Institute of Computational Mathematics and Mathematical Geophysics of Siberian Branch of Russian Academy of Sciences, 
Novosibirsk, Russia
Objective: To assess the levels of microRNAs (miRs) and the thickness of epicardial adipose tissue (EAT) in patients with 
ischemic heart disease (IHD) and borderline coronary artery stenosis (CAS). Material and methods. The study involved 201 
patients with stable IHD of functional class (FC) 1–3, having borderline (50–70%) stenoses of the coronary arteries. The fi rst 
group consisted of 57 (28.4%) patients with increased EAT thickness, while the second group included 144 (71.6%) patients 
without increased EAT thickness. The levels of the C-terminal fragment of pro-brain natriuretic peptide (NTproBNP) and miR 
levels (21m2, 133a, 208, 499a) were evaluated. EAT thickness was determined using echocardiography. All patients underwent 
coronary angiography. Results. The average EAT thickness in the fi rst group was 6.00 [5.00; 6.50] mm, while in the second 
group it was 3.00 [2.30; 4.00] mm (p < 0.001). Patients in the fi rst group developed arterial hypertension (p < 0.001), IHD 
(p < 0.001) in general, and myocardial infarction (p = 0.003) at a younger age. There were no signifi cant diff erences between 
the groups regarding the prevalence of obesity, type 2 diabetes, angina FC, or the frequency of use of all four main groups of 
anti-ischemic drugs. A higher level of miR-208 (p = 0.001) and a greater frequency of increased NTproBNP levels (p = 0.002) 
were found in patients with increased EAT thickness. Conclusion. An elevated level of miR-208, a high frequency of increased 
NTproBNP, and a younger age at which cardiovascular diseases develop in patients with stable IHD and borderline CAS 
associated with increased EAT thickness may indicate a poorer prognosis, as they refl ect the activity of cardiac remodeling.
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МикроРНК (миР) представляют собой эндогенные, 
одноцепочечные, малые некодирующие РНК, которые 
влияют на большинство, если не на все биологические 
процессы. Они показали стабильность и устойчивость 
к деградации под действием активности фермента РНКа-
зы. Стабильность циркулирующих миР стимулировала 
интерес к их использованию в качестве потенциальных 
диагностических и прогностических маркеров, а также 
терапевтических мишеней у больных стабильной ише-
мической болезнью сердца (ИБС), острым коронарным 
синдромом (ОКС), сахарным диабетом (СД) и ожирени-
ем [1–3]. Показано, что повышение экспрессии миР-21-5p 
и миР-221-5p связано с повышенным риском развития 
ИБС [4], экспрессия миР-133 и миР-208а была увеличена 
в кардиомиоцитах больных стабильной ИБС [5, 6], а кон-
центрация миР-499 отличалась выраженной корреля-
цией с объемом поврежденного миокарда [7]. 

Эпикардиальная жировая ткань (ЭЖТ) — висцераль-
ное жировое депо, расположенное между миокардом 
и висцеральным перикардом — является метаболически 
активной тканью, регулирующей гомеостаз сердечно-
сосудистой системы в физиологических условиях [8]. 
Однако при патологических состояниях избыточное на-
копление ЭЖТ вокруг миокарда и коронарных артерий 
(КА) активно способствует развитию и прогрессирова-
нию сердечно-сосудистых заболеваний, в первую оче-
редь ИБС, что убедительно показано в ряде работ [9–11].

Взаимосвязь миР и толщины ЭЖТ как маркера висце-
рального ожирения изучена в ограниченном количестве 
исследований [12]. Отдельный интерес представляет 
изучение взаимосвязи миР и висцерального ожирения 
у больных ИБС с пограничными стенозами КА, посколь-
ку отсутствие гемодинамически значимого поражения 
КА часто ставит врача в сложную ситуацию выбора не-
обходимой тактики ведения и может ошибочно послу-
жить причиной недооценки риска сердечно-сосудистых 
осложнений у этой группы больных. 

Цель исследования
Оценить уровень микро-РНК и толщину эпикарди-

альной жировой ткани (тЭЖТ) у больных ИБС с погра-
ничными стенозами КА.

Материал и методы
В исследовании, проводившемся на базе ГБУЗ НСО 

«Новосибирский областной клинический кардиологиче-
ский диспансер» с 2020 по 2023 г., участвовал 201 больной 
стабильной ИБС с пограничными стенозами КА. Прото-
кол исследования одобрен комитетом по этике ФГБОУ 
ВО «Новосибирский государственный медицинский 
университет» Минздрава России (№ 129 от 30.11.2020). 
В исследование включены больные стабильной ИБС 
1–3-го функционального класса (ФК) молодого и сред-
него возраста (по классификации ВОЗ до 60 лет) с по-
граничными (50–70%) стенозами КА [5], подписавшие 
добровольное информированное согласие. Критериями 
невключения являлись инфаркт миокарда и ОКС давно-
стью менее 6 мес., гемодинамически значимые (> 70%) 

стенозы КА по данным коронароангиографии (КАГ), 
оперативное вмешательство на КА, онкологические за-
болевания в активной форме, аутоиммунные заболе-
вания, хронические заболевания в стадии обострения, 
острые инфекционные заболевания, психические забо-
левания, семейная гиперхолестеринемия.

Пациенты были разделены на 2 группы в зависимо-
сти от тЭЖТ. 1-ю группу составили 57 (28,4%) больных 
с повышенной тЭЖТ, 2-ю — 144 (71,6%) больных без уве-
личения тЭЖТ. 

Биохимический анализ крови осуществлялся при по-
мощи стандартных методик. 

Определение N-концевого фрагмента предшествен-
ника натрийуретического пептида (NT-proBNP) прово-
дилось с использованием набора реагентов «NT-proBNP-
ИФА-Бест» российского производства. Нормальным зна-
чением NT-proBNP считали менее 125 пг/мл. 

Выделение миР. В пробирку со 100 мкл плазмы 
добавляли 400 мкл лизирующего раствора (4 М гуани-
дин изотиоцианат, 25 мМ цитрат натрия, 0,3% сарко-
зил, 3% ДТТ), 10 мкл сорбента и 0,5 мкг tRNA. Пробирки 
помещали в термошейкер на 10 мин. при 65 °С и 1300 об/
мин. Раствор центрифугировали 2 мин. при 10 000 g., до-
бавляли к нему равный объем изопропанола, перемеши-
вали и оставляли при комнатной температуре на 5 мин. 
Далее центрифугировали 10 мин. при 12 000 g, супер-
натант удаляли, осадок промывали: 500 мкл 70% эта-
нола, затем 300 мкл ацетона. После отмывок в каждую 
пробирку к осадку добавляли 200 мкл элюирующего 
раствора, ресуспендировали осадок на вортексе и инку-
бировали в термошейкере 5 мин. при 65 °С и 1300 об/
мин. Переносили надосадочную жидкость в отдельные 
пробирки и добавляли инибитор РНКаз Ribolock до кон-
центрации 1 ед/мкл.

Детекция миР с помощью ОТ-ПЦР-РВ. Для выявле-
ния зрелых миР и малой РНК U6 использовали обратную 
транскрипцию зрелой миР с помощью длинного прайме-
ра со шпилькой, с последующей детекцией полученной 
кДНК с помощью ПЦР в реальном времени (ПЦР-РВ). 
Для каждой миРНК отдельно проводили реакцию обрат-
ной транскрипции с последующей ПЦР-РВ. Для каждого 
образца реакции обратной транскрипции и ПЦР прово-
дили в одном повторе.

Реакция обратной транскрипции. Для обратной 
транскрипции использовали лиофилизированную смесь 
«Мастер-микс ОТ» (АО «Вектор-Бест»). Реакцию про-
водили в течение 15 мин. при 16 °С, 15 мин. при 42 °С, 
затем обратную транскриптазу инактивировали 2 мин 
при 95о С и отбирали 3 мкл полученной смеси для ПЦР-
РВ. 

ПЦР в реальном времени. Для проведения ПЦР-РВ 
использовали амплификатор CFX96 (Bio-Rad Laboratories, 
США) и лиофилизированные смеси «Мастер-микс ПЦР» 
(АО «Вектор-Бест»). Протокол ПЦР: предварительный 
прогрев при 94 °С 2 мин., 50 основных циклов: дена-
турация при 94 °С 10 с, отжиг и элонгация: 60 °С 20 с. 
Для каждого образца анализ проводили в одном повторе. 
Нормировку содержания миР проводили на количество 
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референсной миР (miR 23am2 и miR 451) с помощью ме-
тода 2–ΔCq [13]. 

(1 + Emir)
Ct,mir

                             Cотн = ,
(1 + Eреф)

Ct,реф

где E – эффективность реакции амплификации иссле-
дуемой или референсной миРНК, Ct – пороговый цикл 
реакции. 

Если эффективность реакций обеих систем 
≈ 1 (т.е. 100%), то уравнение приобретает вид:

С = 2–(Ct,mir—Ct,реф).
Определение тЭЖТ с помощью эхокардиографии 

(ЭХОКГ). С целью максимальной стандартизации ме-
тодики оценки ЭЖТ проводилось определение линей-
ной тЭЖТ с помощью ЭхоКГ в В-режиме в стандартной 
левой парстернальной позиции только по длинной оси 
левого желудочка [14, 15]. Измерение тЭЖТ за правым 
желудочком (ПЖ) проводилось по двум причинам. 

1. В этой локализации скопление ЭЖТ, по данным па-
тологоанатмических исследований, является максималь-
ным [16].

2. Парастернальная позиция по длинной оси ЛЖ 
позволяет провести наиболее точное измерение тЭЖТ 
за ПЖ с возможностью оптимальной и максимально 
стандартизированной ориентации курсора в каждом 
конкретном случае. 

Эпикардиальная жировая ткань определялась как 
эхонегативное пространство между свободной стенкой 
миокарда ПЖ и висцеральным листком перикарда, ее 
толщина измерялась перпендикулярно свободной стен-
ке ПЖ в конце систолы в трех последовательных сер-
дечных сокращениях (фиксировалось среднее значение 
с округлением до целых чисел). Колебания тЭЖТ после 
повторных измерений составили 0,5 ± 0,2 мм, что указы-
вает на высокую воспроизводимость используемой мето-
дики. В каждом случае измерение проводилось по линии 
максимально возможно перпендикулярной аортальному 
кольцу, которое использовалось как анатомический ори-
ентир. На основании имеющихся результатов исследова-
ний в качестве критерия эпикардиального (висцераль-
ного) ожирения использовались следующие значения 
тЭЖТ: ≥ 5 мм для лиц моложе 45 лет, ≥ 6 мм для лиц 
от 45 до 55 лет, ≥ 7 мм для лиц старше 55 лет [10].

Всем пациентам выполняли КАГ на ангиографиче-
ском аппарате INNOVA 3100 (США). 

Статистические расчеты проводились в программе 
RStudio (версия 2022.07.2+576, США) на языке R (вер-
сия 4.1.3 (2022-03-10), Австрия). Дескриптивные харак-
теристики представлены в виде медианы [первый квар-
тиль; третий квартиль] (МЕД [Q1; Q3]) для непрерывных 
данных; количества событий и частоты [95% довери-
тельного интервала частоты] (95% ДИ) для бинарных 
данных с вычислением границ ДИ по формуле Вильсона. 
Непрерывные показатели проверены на нормальность 
критерием Шапиро–Уилка и на гомоскедастичность 
F-критерием Фишера, для проверки гипотез о равенстве 
числовых характеристик выборочных распределений 
непрерывных показателей в сравниваемых группах ис-

пользовался непараметрический Uкритерий Манна–Уит-
ни. Для сравнения бинарных показателей применялся 
точный критерий Фишера. Проверку статистических 
гипотез проводили при критическом уровне значимости 
р = 0,05, т.е. различие считали статистически значимым, 
если p < 0,05. 

Результаты  
В 1-ю группу вошли 19 пациентов в возрасте 33–45 

лет с тЭЖТ ≥ 5 мм, 27 пациентов 46–55 лет с тЭЖТ 
≥ 6 мм и 11 пациентов 56–60 лет с тЭЖТ ≥ 7 мм. Средняя 
толщина ЭЖТ в группе с его повышенным значением со-
ставила 6,00 [5,00; 6,50] мм против 3,00 [2,30; 4,00] мм 
во 2-й группе, р < 0,001. По частоте ожирения, СД 2-го 
типа, функциональному классу стенокардии напряже-
ния и частоте инфаркта миокарда группы не различа-
лись. Средний возраст больных ИБС с пограничными 
стенозами КА с повышенной тЭЖТ был ниже (р < 0,001). 
У них же отмечен более молодой возраст развития арте-
риальной гипертензии (АГ) (р < 0,001), ИБС (р < 0,001) 
и ИМ (р = 0,003) по сравнению с больными с нормальны-
ми значениями тЭЖТ (р < 0,001; табл. 1). 

По частоте приема представителей четырех основных 
групп препаратов, влияющих на прогноз при стабильной 
ИБС, в течение года, предшествующего включению в ис-
следование, больные сравниваемых групп не различа-
лись (табл. 2).

У больных стабильной ИБС средний уровень 
NTproBNP по группам не различался, однако у больных 
с повышенной тЭЖТ по сравнению с больными без по-
вышения тЭЖТ обнаружено более частое повышение его 
уровня (р = 0.002). По уровню глюкозы крови и показате-
лям липидного спектра группы не различались. Оценка 
экспрессии микро-РНК выявила повышение уровня миР-
208 в группе больных с повышенной тЭЖТ, табл. 3. 

Обсуждение
Среди всех известных микроРНК миР-208 специфи-

чески экспрессируется в клетках миокарда и тесно свя-
зана с развитием таких сердечно-сосудистых синдромов 
и заболеваний, как гипертрофия и фиброз миокарда, 
инфаркт миокарда, аритмии и сердечная недостаточ-
ность [17]. В исследованиях Tiago Fernandes и соавт. на 
моделях животных было показано, что увеличение уров-
ня миР-208 способствовало ожирению и гипертрофии 
сердца [18]. 

При этом в целом ряде работ была продемонстри-
рована ассоциация увеличения тЭЖТ с гипертрофией 
и фиброзом миокарда, доклиническим снижением диа-
столической и систолической функции левого желу-
дочка, увеличением размеров, фиброзом и электрофи-
зиологическим ремоделированием левого предсердия, 
артериальной жесткостью [19–21]. Гипертрофия и, как 
следствие, гипоксия висцеральных адипоцитов являются 
ключевыми звеньями, запускающими процессы ремоде-
лирования и дисфункции ЭЖТ, которые, в свою очередь, 
на тканевом, клеточном и молекулярном уровнях сопро-
вождаются высокой степенью фиброза экстрацеллюляр-
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Таблица 1. Клиническая характеристика больных стабильной ИБС с пограничными стенозами КА 
Table 1. Clinical characteristics of patients with stable coronary artery disease with borderline coronary artery stenoses

Показатель
Indicator

1-я группа | Group 1
n = 57

2-я группа | Group 2
n = 144 р

Возраст, годы, МЕД [Q1; Q3] | Age, years, MED [Q1; Q3] 50,00 [46,00; 60,00] 61,00 [57,00; 65,00] < 0,001*

Мужчины, n, % [95% ДИ] | Men, n, % [95% CI]  44, 77,2% [64,8–86,2] 94, 65,3% [56,9–2,4] 0,129

ИМТ, МЕД [Q1; Q3] | BMI, MED [Q1; Q3] 30,50 [27,01; 33,31] 30,10 [26,86; 34,15] 0,685

Ожирение, n, % [95% ДИ] | Obesity, n, % [95% CI]  30, 52,6% [39,9–65,0] 75, 52,1% [43,6–59,8] >0,999

АГ, n, % [95% ДИ] | Hypertension, n, % [95% CI]  54, 94,7% [85,6–98,2] 139, 96,5% [92,1–98,5] 0,691

Возраст манифестации АГ, годы, МЕД [Q1; Q3]
Age of onset of hypertension, years, MED [Q1; Q3]

40,00 [35,00; 43,00] 51,00 [48,00; 56,00] < 0,001*

Возраст манифестации ИБС, годы, МЕД [Q1; Q3]
Age of onset of coronary artery disease (CAD), years, MED [Q1; Q3]  

46,00 [43,00; 55,00] 58,00 [53,50; 62,00] < 0,001*

ПИКС, n, % [95% ДИ]
Post-infarction cardiosclerosis (PICS), n, % [95% CI]  

14, 24,6% [15,2–37,1] 27, 18,8% [12,7–25,3] 0,331

Возраст развития инфаркта миокарда, годы, МЕД [Q1; Q3]
Age at development of myocardial infarction, years, MED [Q1; Q3]  

42,50 [40,75; 47,50] 59,50 [53,75; 63,00] 0,003*

Наследственность по ССЗ, n, % [95% ДИ]
Family history of cardiovascular disease (CVD), n, % [95% CI]  

44, 77,2% [64,2–85,9] 97, 67,4% [59,8–74,9] 0,232

Курение, n, % [95% ДИ] | Smoking, n, % [95% CI]  20, 35,1% [24,5–48,8] 36, 25,0% [18,8–32,9] 0,161

ОНМК в анамнезе, n, % [95% ДИ]
History of acute cerebrovascular accident (CVA), n, % [95% CI]

1, 1,8% [0,3–9,4] 9, 6,3% [3,3–11,5] 0,288

СД 2-го типа, n, % [95% ДИ] | Type 2 diabetes (T2D), n, % [95% CI]  18, 31,6% [21,0–44,5] 33, 23,1% [16,9–3 0,6] 0,215

П р и м еч а н и е: * — статистически значимые различия, ИМТ — индекс массы тела, АГ — артериальная гипертензия, ИБС — ише-
мическая болезнь сердца, ПИКС — постинфарктный кардиосклероз ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ОНМК — острое на-
рушение мозгового кровообращения, СД — сахарный диабет.
N o t e :  * — statistically signifi cant diff erences, BMI — body mass index, HT — hypertension, CAD — coronary artery disease, PICS — post-
infarction cardiosclerosis, CVD — cardiovascular diseases, CVA — acute cerebrovascular accident, T2D — type 2 diabetes.

 Таблица 2. Медикаментозная терапия больных стабильной ИБС с пограничными стенозами КА на амбулаторном этапе 
Table 2. Drug therapy of patients with stable coronary artery disease with borderline coronary artery stenoses at the outpatient 
stage

Показатель
Indicator

1-я группа | Group 1
n = 57

2-я группа | Group 2
n = 144 р

Прием препаратов четырех основных групп в течение 
предшествующего года, n, % [95%ДИ]
Taking drugs of four main groups during the previous year, n, % [95% CI]  

40, 70,2% [57,3–80,5] 95, 65,9% [57,6–73,0] 0,619

ИАПФ/БРА, n, % [95% ДИ] | ACEI/ARB, n, % [95% CI] 38, 66,7% [53,7–77,5] 103, 71,5% [63,4–78,1] 0,608

БАБ, n, % [95% ДИ] | BB, n, % [95% CI] 38, 66,7% [53,7–77,5] 82, 56,9% [48,5–64,5] 0,206

Дезагреганты, n, % [95% ДИ] | Disaggregants, n, % [95% CI] 43, 75,4% [62,9–84,8] 88, 61,1% [52,7–68,5] 0,070

Статины, n, % [95% ДИ] | Statins, n, % [95% CI] 31, 54,4% [41,6–66,6] 72, 50,0% [42,3–58,4] 0,641

П р и м еч а н и е: ИАПФ — ингибитор  ангиотензинпревращающего фермента, БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина, 
БАБ — бета-адреноблокаторы.
N o t e : ACE — inhibitors of the angiotensin converting enzyme, ARB — angiotensin receptor blockers, BB — beta-blockers.

Таблица 3. Экспрессия микро-РНК у больных стабильной ИБС с пограничными стенозами КА
Table 3. Expression of micro-RNA in patients with stable coronary artery disease with borderline CA stenosis

Показатель
Indicator

1-я группа | Group 1
n = 57

2-я группа | Group 2
n = 144 р

Микро-РНК 21m2, МЕД [Q1; Q3] | microRNA 21 m2,MED [Q1; Q3] 36,31 [34,20; 36,98] 35,74 [33,89; 36,66] 0,288

Микро-РНК 133a, МЕД [Q1; Q3] | microRNA 133a, MED [Q1; Q3] 36,42 [35,52; 37,66] 36,31 [35,52; 37,26] 0,520

Микро-РНК 208, МЕД [Q1; Q3]  | microRNA 208, MED [Q1; Q3] 42,19 [40,21; 43,51] 40,75 [39,77; 41,92] 0,001*

Микро-РНК 499a, МЕД [Q1; Q3] | microRNA 499a, MED[Q1; Q3] 38,41 [36,88; 42,33] 38,78 [37,11; 42,14] 0,530

 П р и м еч а н и е: * — статистически значимые различия.
N o t e :  *  —  statistically signifi cant diff erences.
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ного матрикса, инфильтрацией макрофагами, наруше-
нием процессов захвата и высвобождения свободных 
жирных кислот, ангиогенеза и «коричневения» белых 
адипоцитов, активацией медленно прогрессирующего 
воспаления и патологическим секреторным профилем 
адипоцитов, заключающимся в гиперсекреции провос-
палительных, проатерогенных и протромбогенных ади-
покинов и снижении продукции адипонектина [22]. 

Наличие более высокая частота повышения уровня 
NTproBNP в группе больных с висцеральным ожирени-
ем лишь подтверждает активацию процесса сердечного 
ремоделирования. 

Таким образом, полученные нами данные под-
тверждают взаимосвязь повышения миР-208 с увеличе-
нием толщины ЭЖТ как маркера висцерального ожи-
рения и большей частотой повышения концентрации 
NTproBNP, отражающей процессы ремоделирования ми-
окарда у больных стабильной ИБС с увеличенной тЭЖТ. 

Заключение
Повышенный уровень миР-208, более частое повы-

шение NTproBNP, связанное с активным сердечным ре-
моделированием, и более молодой возраст развития ССЗ 
у больных стабильной ИБС с пограничными стенозами 
КА на фоне увеличенной тЭЖТ, несмотря на отсутствие 
различий в частоте ИМ, СД и частоте приема базисных 
антиишемических препаратов, могут быть связаны с ме-
нее благоприятным прогнозом заболевания. 

  Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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Ваганов А.Г.1, Ночной М.С.2, Лисицкий Д.А.1, Гавриленко А.В.2,3

ЭФФЕКТИВНОСТЬ РАЗЛИЧНЫХ СПОСОБОВ ГИБРИДНЫХ РЕКОНСТРУКЦИЙ 
АРТЕРИЙ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ
1ГБУЗ «Городская клиническая больница № 29 им. Н.Э. Баумана Департамента здравоохранения города Москвы», 
Москва, Россия
2ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России 
(Сеченовский Университет), Москва, Россия
3Государственный научный центр Российской Федерации ФГБНУ «Российский научный центр хирургии имени 
академика Б.В. Петровского», Москва, Россия 

Цель исследования: улучшение результатов гибридных реконструкций у пациентов с мультифокальным атероскле-
ротическим поражением сосудов нижней конечности. Материал и методы. В исследовании приняли участие 87 че-
ловек, оперированных в объеме гибридных реконструкций артерий нижних конечностей. Все гибридные вмешатель-
ства начинались с выполнения открытой реконструкции бедренных артерий. Пациенты были разделены по технике 
перехода между этапами вмешательства и выполнения эндоваскулярной реваскуляризации на 3 группы (в 1-й группе 
установка интродьюсера в проксимальном направлении осуществлялась через не до конца ушитую заплату, в дис-
тальном — посредством пункции ушитой заплаты; во 2-й группе эндоваскулярный этап операции осуществлялся 
путем введения интродьюсера в один из притоков общей бедренной артерии; в 3-й группе использовалась двухбран-
шевая синтетическая заплата для синхронного позиционирования интродьюсеров в проксимальном и дистальном 
направлении. Интраоперационно и в раннем послеоперацонном периоде оценивались величина кровопотери, наличие 
и причина осложнений, количество повторных операций, количество койко-дней в стационаре. Послеоперационное 
ведение включало в себя контроль функционального состояния конечности с измерением лодыжечно-плечевого индек-
са, ультразвуковую доплерографию, лабораторный контроль на момент выписки пациентов, через 1, 3 и 6 мес. после 
операции. Средний срок наблюдения за пациентами в позднем послеоперационном периоде составил 6,8 ± 1,1 мес. 
Результаты. Технический успех операции наблюдался у 32 (91,4%) человек из 1-й группы, 20 (90,9%) человек из 2-й 
группы и у 29 (96,7%) человек из 3-й группы. Интраоперационно у 2 пациентов из 1-й группы возникли осложнения, по-
требовавшие дополнительных манипуляций. В 2 случаях у пациентов 2-й группы при ротации интродьюсера возникла 
перфорация стенки артерии. В 3-й группе ранних интраоперационных осложнений не отмечалось. В раннем после-
операционном периоде у 4 пациентов из 1-й группы и у 2 пациентов из 2-й группы возникли острые тромботические 
осложнения. В 3-й группе ранних тромботических осложнений не было. В отдаленном послеоперационном периоде 
первичная артериальная проходимость составила 94,2% в 1-й группе, 95,5% во 2-й группе, 100% в 3-й группе. Заклю-
чение. Методика гибридной реконструкции с одномоментной эндоваскулярной реваскуляризацией проксимального и 
дистального сегментов артериального бассейна нижней конечности является эффективной в раннем и отдаленном 
среднесрочном послеоперационном периоде. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  хроническая ишемия нижних конечностей; гибридные операции; атеросклероз.
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Alexey G. Vaganov1, Maxim S. Nochnoy2, Dmitry A. Lisitsky1, Alexander V. Gavrilenko2,3

THE EFFECTIVENESS OF DIFFERENT METHODS FOR THE HYBRID RECONSTRUCTION 
OF LOWER LIMBS ARTERIES
1City Clinical Hospital No. 29 named after N.E. Bauman, Moscow, Russia
2I.M. Sechenov First Moscow State Medical University of the Ministry of Health of Russia (Sechenov University), 
N.V. Sklifosovsky Institute of Clinical Medicine, Moscow, Russia
3Russian Scientifi c Center of Surgery named after Academician B.V. Petrovsky, Moscow, Russia
Objective of the study: To improve the outcomes of hybrid reconstructions in patients with multifocal atherosclerotic lesions of 
the lower limb vessels. Material and methods. The study involved 87 individuals who underwent hybrid reconstructions of the 
lower limb arteries. All hybrid interventions began with open reconstruction of the femoral arteries. Patients were divided into 
three groups based on the technique used for transitioning between stages of the intervention and performing endovascular 
revascularization: in the fi rst group, the introducer was placed proximally through a partially sutured patch and distally via 
puncture of the sutured patch; in the second group, the endovascular stage of the operation was performed by introducing the 
introducer into one of the branches of the common femoral artery; in the third group, a bifurcated synthetic patch was used 
for synchronous positioning of the introducers both proximally and distally. Intraoperatively and in the early postoperative 
period, blood loss, presence and causes of complications, number of reoperations, and length of hospital stay were assessed. 
Postoperative management included monitoring the functional status of the limb by measuring the ankle-brachial index, 
ultrasound dopplerography, and laboratory tests at discharge, as well as at 1, 3, and 6 months after surgery. The average 
follow-up period for patients in the late postoperative period was 6.8 ± 1.1 months. Results. Technical success was observed in 
32 (91.4%) patients in the fi rst group, 20 (90.9%) in the second group, and 29 (96.7%) in the third group. Intraoperatively, two 
patients in the fi rst group experienced complications that required additional manipulations. In two cases in the second group, 
arterial wall perforation occurred during introducer rotation. No early intraoperative complications were noted in the third 
group. In the early postoperative period, four patients in the fi rst group and two patients in the second group developed acute 
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Облитерирующие заболевания периферических арте-
рий занимают лидирующие позиции среди причин ин-
валидизации и смертности населения России и других 
стран. Ежегодно около 600 пациентов на миллион населе-
ния требуют выполнения реконструктивных сосудистых 
вмешательств по поводу мультифокального атероскле-
ротического поражения артерий нижних конечностей. 
При этом, несмотря на общедоступность практически 
всех видов помощи в современной сосудистой хирургии, 
количество ампутаций в течение первого года после опе-
рации составляет 400 на миллион человек. Количество 
летальных исходов, связанных с ампутацией, в течение 
первых 5 лет после вмешательств на артериях нижних 
конечностей варьирует от 50 до 80% [1–2]. Появление 
и широкое внедрение эндоваскулярных способов лече-
ния позволило снизить количество ампутации за счет 
возможности многократной повторной реканализации 
и баллонной ангиопластики (БАП) артерий ниже па-
ховой связки [3]. Несмотря на малоинвазивность дан-
ных методов и хорошие непосредственные результаты, 
у большинства пациентов в течение 3–6 мес. развива-
ются рестеноз и окклюзии в зоне вмешательства [4]. 
Открытые вмешательства, традиционно составляющие 
альтернативу эндоваскулярным методам реваскуляри-
зации конечности, обладают сопоставимой, а в неко-
торых случаях и большей эффективностью по уровню 
первичной артериальной проходимости в позднем по-
слеоперационном периоде [5]. Однако зачастую класси-
ческие шунтирующие сосудистые операции на нижней 
конечности невыполнимы ввиду диффузного атеро-
склеротического поражения сосудов, а также выражен-
ной сопутствующей общесоматической патологии у па-
циентов с хронической ишемией нижних конечностей 
(ХИНК) [6]. В настоящее время широкое распростране-
ние получил гибридный подход, сочетающий в себе от-
крытую хирургическую операцию и эндоваскулярное 
вмешательство. Совокупность двух операций, выпол-
няемых одномоментно, зачастую из одного хирурги-
ческого доступа на бедре, позволили, с одной стороны, 
снизить их травматичность, а с другой — получить ре-
зультаты, сопоставимые с многоэтажными шунтирую-
щими операциями [7–10]. У соматически отягощенных 
пациентов высокого хирургического риска гибридные 
вмешательства позволяют добиваться хороших резуль-

татов реваскуляризации без использования общей ане-
стезии [11]. 

При выполнении гибридной операции из единого 
бедренного доступа существует несколько методологи-
ческих подходов, связанных с переходом от открытого 
этапа к эндоваскулярному. Основными проблемами, воз-
никающими на стыке этих двух этапов, являются: ме-
тодика установки интродьюсера для эндоваскулярной 
реваскуляризации; необходимость остановки кровотока 
в бедренных артериях после стентирования подвздош-
ного сегмента путем повторного накладывания сосуди-
стых зажимов для завершения патч-пластики сосуда; не-
обходимость и методика выполнения динамического ан-
гиографического контроля после выполнения всех этапов 
операции; необходимость одномоментной реваскуляриза-
ции артерий притока и воспринимающего русла. 

Представленное исследование посвящено сравни-
тельной эффективности различных методик выполнения 
гибридных реконструкций из бедренного доступа при 
сочетанном стено-окклюзивном поражении подвздош-
ного и подколенно-берцового сегментов артериального 
русла нижней конечности.

Цель исследования: улучшение результатов гибрид-
ных реконструкций у пациентов с мультифокальным 
атеросклеротическим поражением сосудов нижней ко-
нечности.

Материал и методы 
В исследовании приняли участие 87 человек, опери-

рованных в объеме гибридных реконструкций артерий 
нижних конечностей в ГКБ № 29. Все гибридные вме-
шательства начинались с выполнения открытой рекон-
струкции на сосудах бедра (эндартерэктомия из устья 
глубокой артерии бедра, общей бедренной артерии 
(ОБА), поверхностной бедренной артерии с последующей 
пластикой сосуда синтетической заплатой). Все пациен-
ты были разделены по технике перехода между этапами 
вмешательства и выполнению эндоваскулярной реваску-
ляризации на 3 группы: 1-ю группу (n = 35) составили 
пациенты, у которых в просвет ОБА через не до конца 
ушитую непрерывным обвивным швом заплату уста-
навливали интродьюсер поочередно в проксимальном, 
затем в дистальном направлении для выполнения эн-
доваскулярного этапа операции; после восстановления 

thrombotic complications. No early thrombotic complications were observed in the third group. In the distant postoperative 
period, primary arterial patency rates were 94.2% in the fi rst group, 95.5% in the second group, and 100% in the third group. 
Conclusion. The technique of hybrid reconstruction with simultaneous endovascular revascularization of proximal and distal 
segments of the arterial basin of the lower limb is eff ective in both early and distant medium-term postoperative periods.
K e y w o r d s :  Chronic ischemia of the lower limbs; hybrid operations; atherosclerosis.
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проходимости «путей притока» путем эндоваскулярной 
баллонной ангиопластики или стентирования, провизор-
ный сосудистый шов в зоне патч-пластики затягивали 
после извлечения интродьюсера из просвета сосуда, на-
кладывая при этом сосудистые зажимы на бедренные ар-
терии. Ангиографический контроль производился путем 
пункции заплаты с введением контрастного препарата. 
При кровотечении из зоны пункции заплаты наклады-
вали дополнительный гемостатический шов. Также при 
необходимости проведения эндоваскулярной коррекции 
дистального артериального русла с целью установки 
интеродьюсера в дистальном направлении проводили 
пункцию заплаты. После завершения эндоваскулярного 
этапа интродьюсер удаляли, накладывая гемостатиче-
ский шов пункционного отверстия. 

2-ю группу (n = 22) составили пациенты, у которых 
заплата фиксировалась непрерывным обвивным швом, 
а эндоваскулярный этап операции начинался путем вве-
дения интродьюсера в один из притоков ОБА. Далее по-
сле эндоваскулярной ангиопластики или стентирования 
общей или наружной подвздошной артерии и восста-
новления «путей притока» ориентировали интродьюсер 
в дистальном направлении и осуществляли эндоваску-
лярное восстановление «путей оттока» с последующим 
ангиографическим контролем. После завершения эндо-
васкулярного этапа операции из притока бедренной ар-
терии удаляли интродьюсер, прошивая и перевязывая 
приток у основания (рис. 1, см. 3-ю обложку).

Третью, опытную группу (n = 30), составили паци-
енты, которым вшивалась синтетическая заплата, изго-
товленная интраоперацонно по нашему оригинальному 
способу. Моделировалась округлая синтетическая запла-
та из политетрафторэтилена с отходящими от нее двумя 
трубчатыми браншами из аналогичного материала диа-
метром 3 мм, длиной до 3 см. В бранши сосудистой за-
платы одномоментно устанавливали два интродьюсера 
в проксимальном и дистальном направлении, выполня-
ли поочередную реканализацию артерий подвздошного 
сегмента и подколенно-берцового сегмента. Под кон-
тролем С-дуги через проксимальный интродьюсер вы-
полнялась БАП либо стентирование супраингвинально-
го сегмента артериального русла нижних конечностей, 
через дистальный интродьюсер — БАП, либо стенти-
рование подколенной артерии или БАП артерий голе-
ни. Выполнение обеих манипуляций было минимально 
разобщено по времени и выполнялось при перемещении 
С-дуги из проксимального положения в дистальное. 
После завершения эндоваскулярного этапа гибридной 
операции выполняется ангиографический контроль на 
активном кровотоке с селективным контрастированием 
инфраингвинального и супраингвинального артериаль-
ных сегментов. В дальнейшем интродьюсеры удалялись 
из бранш заплаты, бранши клипировали двумя тантало-
выми клипсами у основания (рис. 2, см. 3-ю обложку).

Средний возраст пациентов составил 61,4 ±  2,7 года, 
среди них преобладали мужчины — 78 (89,7%) человек.

Критериями включения в группу исследования яв-
лялись: 1) боли покоя у пациентов, дистанция переме-

жающейся хромоты не более 25 м, отсутствие некрозов 
на нижней конечности, лодыжечно-плечевой индекс 
(ЛПИ) — от 0,4 до 0,5 (ХИНК 3 ст.); 2) наличие сочета-
ния окклюзионно-стенотического поражения подвздош-
но-бедренного и подколенно-берцового сегментов; 3) не-
возможность многоуровневой реконструкции по обще-
медицинским показаниям. 

По спектру сопутствующей патологии пациенты 
были сопоставимы и компенсированы (табл. 1). 

Анатомическая структура поражения подвздошно-
бедренного сегмента (ПБС) и подколенно-берцового сег-
ментов (ПкБС) продемонстрирована в табл. 2. 

Всем пациентам в предоперационном периоде вы-
полнялся лабораторный мониторинг, включающий 
общий анализ крови, биохимический анализ крови 
с определением уровня общего белка и альбуминов, 
а также С-реактивного белка. Кроме того выполнялись 
КТ-ангиография и ультразвуковое ангиосканирование 
сосудов нижних конечностей с целью определения ха-
рактера и распространенности атеросклеротическо-
го поражения, а также проводилось измерение уровня 
ЛПИ. Оценивались такие показатели периоперационно-
го и раннего послеоперацонного периода, как величина 
интраоперационной кровопотери, наличие и причина ос-
ложнений, количество повторных операций, количество 
койко-дней в стационаре. Дальнейшее послеоперацион-
ное ведение включало в себя контроль функционального 
состояния конечности с измерением ЛПИ, ультразвуко-

Таблица 1. Сопутствующая патология у пациентов, вклю-
ченных в исследование
Table 1. Concomitant pathology in patients included in the 
study

Диагноз
Diagnosis

Количество 
пациентов, n (%)

Number 
of patients, n (%)

Гипертоническая болезнь
Hypertension

78 (89)

Ишемическая болезнь сердца
Coronary heart disease

63 (72)

ИБС. Постинфарктный кардиосклероз
CHD. Postinfarction cardiosclerosis 

21 (24)

Хроническая сердечная недостаточность
Chronic heart failure

23 (26)

Последствия перенесенного ОНМК
The consequences of the acute 
cerebrovascular accident

13 (15)

Хроническая болезнь почек. 
Хроническая почечная недостаточность
Chronic kidney disease. Chronic renal failure

8 (9)

Сахарный диабет
Diabetes mellitus

15(17)

Хроническая обструктивная 
болезнь легких
Chronic obstructive pulmonary disease

17(20)

Цереброваскулярная болезнь
Cerebrovascular disease

16 (18)

Язвенная болезнь желудка
Gastric ulcer

7 (8)
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вую доплерографию, лабораторный контроль на момент 
выписки пациентов, через 1, 3 и 6 мес. после операции. 

Для статистической обработки данных при сравне-
нии групп исследования было использовано программ-
ное обеспечение SPSS Statistics 17.0. Результаты исследо-
вания были разнесены по шкале среднеарифметических 
значений (mean) ± стандартное отклонение (SD). Раз-
личия средних значений (p) в разные периоды времени 
в основных показателях раннего и позднего послеопе-
рационного периода оценивали с применением парного 
t-критерия Стьюдента, который считали достоверным 
при р < 0,05. Для оценки различий между двумя малы-
ми независимыми выборками использовали U-критерий 
Манна–Уитни. Для определения корреляционной зави-
симости между показателями использовали определение 
коэффициента корреляции Спирмена.

Результаты
Технический успех операции наблюдался у 32 (91.4%) 

человек из 1-й группы, 20 (90,9%) человек из 2-й груп-
пы и у 29 (96,7%) — из 3-й группы. Технический неуспех 
операций во всех случаях был обусловлен протяженным 
атерокальцинозом артерий голени с неудачными попыт-
ками их реканализации. Интраоперационно у 2 пациен-
тов из 1-й группы возникли осложнения, потребовавшие 
дополнительных манипуляций. После проведения БАП 
и стентирования подвздошных артерий выполнялось 
пережатие бедренных сосудов во время удаления интро-
дьюсера, установленного в просвет артерии через неза-
фиксированную синтетическую заплату. Провизорный 
шов синтетической заплаты был затянут, выполнен пуск 
кровотока. При контрольной ангиографии у обоих паци-
ентов выявлена дистальная эмболия подколенной арте-
рии фрагментами атеросклеротической бляшки, что по-
требовало выполнения поперечной артериотомии ниже 
зоны патч-пластики с последующей эмболэктомией ка-
тетром Фогарти. 

В 2 случаях у пациентов 2-й группы при ротации 
интродьюсера, заведенного в приток ОБА из прокси-
мального положения в дистальное, возникла перфора-
ция стенки артерии, сопровождающаяся кровотечением 
и потребовавшая прошивания дефекта артерии после 
накладывания сосудистых зажимов. Данное осложнение 
возникло вследствие анатомической особенности отхож-
дения притока под острым углом, что сопровождалось 
техническими сложностями перемещения интродьюсе-
ра. 

В 3-й группе интраоперационных осложнений 
не было. 

В раннем послеоперационном периоде в течение пер-
вых 5 сут  наблюдения у 4 пациентов из 1-й группы воз-
никли острые тромботические осложнения. У предста-
вителей 1-й группы во всех случаях отмечался тромбоз 
зоны реконструкции в подвздошно-бедренном сегменте, 
что, вероятно, было обусловлено многократным пере-
жатием бедренных артерий с формированием тромбо-
генной поверхности при затягивании провизорного шва 
заплаты, затем при удалении интродьюсера и наклады-
вании гемостатического шва. Все пациенты с артериаль-
ным тромбозом потребовали реинтервенции в раннем 
послеоперационном периоде. 

Во 2-й группе у 2 пациентов отмечен тромбоз подко-
ленного-берцового сегмента. Причиной этого явления, 
вероятно, послужили длительные попытки реканали-
зации окклюзированных артерий голени с формирова-
нием распространенных повреждений стенки сосудов. 
Время выполнения эндоваскулярного этапа гибридной 
реконструкции на открытом кровотоке у пациентов 2-й 
группы составило 120 ± 9,4 мин. Все случаи раннего по-
слеоперационного тромбоза во 2-й группе также потре-
бовали повторной операции в виде тромбэмболэктомии 
катетером Фогарти. 

В 3-й группе данный показатель был достоверно ниже 
и составил 88 ± 2,4 мин. В этой группе ранних тромбо-

Таблица 2. Анатомическая структура поражения артерий нижних конечностей в группах исследования
Table 2. Anatomical structure of the lower limbs arteries lesion in the groups under study
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1-я
1st

Окклюзия
Occlusion

0 5 (14,3%) 0 2 15 (42,9%) 9 (26%) 11 (31,4%) 9 (25,7%) 6 (17,1%)

Стеноз
Stenosis

4 (11,4%) 26 (74,2%) 21 (60%) 8 (22,9%) 20 (57,1%) 18 (51%) 24 (68,6%) 25 (71,4%) 22 (62,9%)

2-я
2nd

Окклюзия
Occlusion

0 3 (13.6%) 0 1 (4,5%) 8 (36.4%) 7 (32%) 9 (40.9%) 7 (31,8%) 10 (45.5%)

Стеноз
Stenosis

4 (18.2%) 15 (68.2%) 17 (77.3%) 7 (31.8%) 14 (63.6%) 15 (68%) 13 (59.1%) 15 (68.2%) 12 (54.5%)

3-я
3rd

Окклюзия
Occlusion

0 11 (36.7%) 0 1(3.3%) 10 (33.3%) 8 (27%) 12 (40%) 11 (36.7%) 8 (26,7%)

Стеноз
Stenosis

2 (6,7%) 24 (80%) 19 (63.3%) 4 (13.3%) 20 (66.7%) 17 (57%) 18 (60%) 19 (63.3%) 17 (56.7%)
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тических осложнений не отмечено. 
Величина интраоперационной кровопотери была до-

стоверно больше у представителей 1-й группы (р < 0,05). 
Достоверно более высокий уровень ЛПИ в послеопера-
ционном периоде наблюдался у представителей 2 и 3-й 
групп  (р < 0,05), несмотря на то, что в предоперационном 
периоде по данному показателю группы были сопостави-
мы (табл. 3). В связи с отсутствием интраоперационных 
и ближайших послеоперационных осложнений средний 
койко-день у представителей 3-й группы был достоверно 
ниже (р < 0,05). В раннем послеоперационном периоде 
летальных исходов не отмечалось. Основные показатели 
раннего послеоперационного периода продемонстриро-

ваны в табл. 4.
Результаты отдаленного послеоперационного пе-

риода. Средний срок наблюдения за пациентами в позд-
нем послеоперационном периоде составил 6,8 ± 1,1 мес. 
Первичная артериальная проходимость наблюдалась 
у 33 (94,2%) человека в 1-й группе, у 21 (95,5%) челове-
ка во 2-й группе, у 30 (100%) пациентов из 3-й группы. 
У 2 (5,7%) пациентов из 1-й группы выполнена повторная 
реконструкция подвздошного сегмента, у 1 (4,5%) паци-
ента из 2-й группы повторная эндоваскулярная рекана-
лизация и БАП артерий голени в связи с их реокклюзией. 
У 2 (5,7%) пациентов из 1-й группы выполнена ампута-
ция на уровне бедра. Во 2-й и 3-й группах ампутации 
не выполнялись. Также выявлены достоверные различия 
между представителями 1 и 2, 3-й групп по проценту 
рецидива перемежающейся хромоты (р < 0,05). Необхо-
димо отметить достоверно более низкую частоту боль-
ших сосудистых событий у представителей 3-й группы 
по сравнению с 1 и 2-й группами (табл. 5).

Обсуждение
Эффективность любой хирургической операции 

определяется методикой ее выполнения. Технический 
успех и непосредственные клинические результаты ре-
васкуляризации при гибридных операциях, выполняе-
мых из бедренного доступа, определяется особенностя-
ми перехода от открытого этапа к эндоваскулярному, 
а также возможностью выполнения селективного анги-

Таблица 4. Основные показатели эффективности раннего послеоперационного периода
Table 4. Key  indicators of the early postoperative period

Показатели
Indicators

1-я группа
Group 1

2-я группа
Group 2

3-я группа
Group 3

Технический успех операции, n (%)
Technical success of the operation 

32 (91,4) 20 (90,9) 29 (96,7)

Время открытого этапа, мин
Time of the open stage, min

107 ± 8,7 102 ± 11,1 110 ± 6,4

Время эндоваскулярного этапа, мин
Endovascular stage time, min

143 ± 9,2 120 ± 9,4* 88 ± 2,4*

Дистанция безболевой ходьбы до операции, м
 Painless walking distance before surgery, m

22 ± 1,8 24 ± 2,4 20 ± 3,1

Дистанция безболевой ходьбы после операции, м
Painless walking distance after surgery, m 

156 ± 2,2 162 ± 2,6 151 ± 2,5

Появление пульсации на берцовой артерии, n (%)
The appearance of pulsation on the tibial artery

22 (62,9) 18 (81,8)* 28 (93,3)*

Интраоперационная кровопотеря, мл
Intraoperative blood loss, ml

329 ± 45 295 ± 55 195 ± 40

Количество интраоперационных осложнений, n (%)
Number of intraoperative complications

2 (5,7) 2 (9,0)* 0

Тромбоз зоны реконструкции, n (%)
Thrombosis of the reconstruction zone

4 (11,4) 2 (9,0) 0

Количество повторных операций, n (%)
Number of recurrent  operations

5 (14,3) 2 (9,0) 0

Средний койко-день в ОРИТ,  ч
Average bed-day in the ICU, h

38,3 ± 2,4 29,3 ± 3,1* 24,1 ± 1,4*

Средний койко-день в стационаре, ч
Average hospital bed-day, h

7,3 ± 0,8 5,2 ± 0,6* 4,1 ± 0,5*

П р и м еч а н и е:* — различия в группах достоверны (р < 0,05). 
N o t e : *  —  diff erences in the groups are signifi cant (p < 0.05).

Таблица 3. Уровень ЛПИ до и после операции в группах 
исследования 
Table 3. ABI level before and after surgery in the groups under 
study

Группа
Group

ЛПИ до операции
ABI level before surgery 

ЛПИ после операции
ABI level after surgery

1-я 
1st

0,42 ± 0,07 0,71 ± 0,03

2-я 
2nd

0,49 ± 0,05 0,82 ± 0,02*

3-я 
3rd

0,40 ± 0,02 0,86 ± 0,01*

П р и м е ч а н и е: * — различия в группах достоверны (р < 0,05). 
N o t e :  * — diff erences in the groups are signifi cant (p < 0.05).
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Таблица 5. Основные показатели эффективности отдаленного послеоперационного периода 
Table 5. Key  indicators of the long-term postoperative period

Показатель 
Indicator

1-я группа
Group 1

2-я группа
Group 2

3-я группа
Group 3

Первичная артериальная проходимость, n (%)
Primary arterial patency, n (%)

33 (94,2) 21 (95,5) 30 (100)

Рецидив перемежающейся хромоты, n (%)
Recurrence of intermittent claudication, n (%)

5 (15,2) 2 (9,0)* 1 (3,3)*

Количество ампутаций, n (%)
Number of amputations, n (%)

2 (5,7) 0* 0*

Количество повторных операций, n (%)
Number of recurrent operations, n (%)

2 (5,7) 1 (4,5) 0*

Развитие острого инфаркта миокарда, n (%)
Development of acute myocardial infarction, n (%)

2 (5,7) 1 (4,5) 0*

Развитие ОНМК, n (%)
Development of ACA, n (%)

0 1 (4,5)* 0

Развитие ТЭЛА, n (%)
Development of PTE, n (%)

1 (2,9) 0* 0*

Летальность, n (%)
Mortality, n (%)

1 (2,9) 0* 0*

П р и м еч а н и е: ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; ТЭЛА — тромбоэмболия легочной артерии; * — различия 
в группах достоверны (р < 0,05). 
N o t e :  ACA — acute cerebrovascular accident; PTE — pulmonary thromboembolism; * — diff erences in the groups are signifi cant (p < 0.05).

ографического контроля в ходе операции. Кроме этого, 
определяющим является выполнение эндоваскулярной 
реваскуляризации с минимально разобщенной по вре-
мени коррекцией «путей притока» и «путей оттока» [12–
14]. Предложенная техника гибридной реконструкции 
артерии нижних конечностей с одномоментной рева-
скуляризацией подвздошного и подколенно-берцового 
сегментов в процессе клинического применения в срав-
нении с другими методиками продемонстрировала свои 
неоспоримые преимущества по результатам исследова-
ния. Специальная конструкция синтетической заплаты 
с двумя подготовленными сосудистыми доступами по-
зволяет после выполнения эндартерэктомии из сосудов 
бедра выполнить эффективную эндоваскулярную интер-
венцию. Наличие в заплате двух бранш исключает трав-
матизацию заплаты в процессе установки интродьюсера 
и последующих пункций для ангиографического кон-
троля. Это обстоятельство обуславливает минимальный 
риск интраоперационного кровотечения. Кроме того, 
конструкция заплаты с браншами исключает необходи-
мость перевода интродьюсера из проксимального поло-
жения в дистальное во время эндоваскулярного этапа 
операции, что сводит к минимуму риск перфорации со-
судистой стенки. Поочередная реканализация артерий 
подвздошного и подколенно-берцового сегментов с по-
следовательными минимально разобщенными во вре-
мени эндоваскулярными манипуляциями дает возмож-
ность практически одномоментной реваскуляризации 
«путей притока» и «путей оттока» при использовании 
заплаты с браншами, что снижает риск тромбозов опе-
рированного сегмента в раннем послеоперационном пе-
риоде. Помимо этого, при применении данной методики 
отсутствует необходимость накладывания зажимов на 
бедренные артерии для завершения патч-пластики, что 

снижает риск дистальной эмболии фрагментами неста-
бильной атеросклеротической бляшки. При этом клипи-
рование сосудистых бранш при завершении гибридной 
операции позволяет, в случае необходимости, осуще-
ствить навигацию для повторного доступа к зоне рекон-
струкции с использованием C-дуги. Технологические 
особенности выполнения предложенного нами способа 
предопределили результат — высокий процент первич-
ной артериальной проходимости в позднем послеопера-
ционном периоде, отсутствие необходимости в повтор-
ных вмешательствах на артериях нижних конечностей. 
Кроме этого, проведенное исследование показало мень-
ший процент сосудистых катастроф в опытной группе 
в сроки наблюдения 6,8 ± 1,1 мес. 

Заключение
Методика гибридной реконструкции с одномомент-

ной эндоваскулярной реваскуляризацией проксималь-
ного и дистального сегментов артериального бассейна 
нижней конечности является эффективной в раннем и от-
даленном среднесрочном послеоперационном периоде.
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Цехомский А.В.

РЕДКИЙ СЛУЧАЙ ЭНДОКАРДИТ-ОПОСРЕДОВАННОЙ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ 
АНЕМИИ
ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский университет» Минздрава России, Краснодар, Россия

Клинический случай подчеркивает значимость проблемы железодефицитной анемии (ЖДА) у пациентов с бактери-
альным эндокардитом (БЭ) и необходимость детального изучения связей между этими заболеваниями. Цель рабо-
ты: исследование корреляции между БЭ и ЖДА, а также выяснение причинно-следственных связей между этими 
заболеваниями. Материал и методы. Исследование основано на изучении клинического случая пациента с БЭ и ЖДА, 
пролеченного в НИИ ККБ № 1 г. Краснодара, включая анализ эффективности инфузий препаратов железа и других 
методов лечения. Результаты. Обнаружена связь между бактериемией, вызванной Rothia mucilaginosa, и развитием 
ЖДА. Также обсуждается взаимосвязь между трофическим иммунитетом и дефицитом железа. Выводы. Исследо-
вание подтверждает гипотезу о важной роли Rothia mucilaginosa в развитии эндокардита на аортальном протезе 
и в возникновении ЖДА. Выдвинуты предположения о механизмах потребления железа этим микроорганизмом и его 
влиянии на развитие железодефицитных состояний, что требует дальнейших исследований в данной области. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  бактериальный эндокардит; железодефицитная анемия; анемия хронических болезней.
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Aleksandr V. Tsekhomsky
RARE CASE OF ENDOCARDITIS-INDUCED IRON DEFICIENCY ANEMIA
Kuban State Medical University of the Ministry of Healthcare of Russia, Krasnodar, Russia
This clinical case highlights the signifi cance of the problem of iron defi ciency anemia (IDA) in patients with bacterial 
endocarditis (BE) and the necessity for a detailed study of the relationships between these diseases. Objective: To investigate 
the correlation between BE and IDA, as well as to clarify the causal relationships between these conditions. Materials and 
Methods. The study is based on the examination of a clinical case of a patient with BE and IDA, treated at the Research Institute 
of Clinical Cardiology No. 1 in Krasnodar, including an analysis of the eff ectiveness of iron infusion therapies and other 
treatment methods. Results. A connection was found between bacteremia caused by Rothia mucilaginosa and the development 
of IDA. The relationship between trophic immunity and iron defi ciency is also discussed. Conclusions. The study confi rms the 
hypothesis regarding the important role of Rothia mucilaginosa in the development of endocarditis on an aortic prosthesis 
and in the onset of IDA. Suggestions are made regarding the mechanisms of iron consumption by this microorganism and its 
infl uence on the development of iron defi ciency states, which requires further research in this area.
K e y w o r d s :  bacterial endocarditis; iron defi ciency anemia; anemia of chronic disease.

  For citation: Tsekhomsky A.V. Rare case of endocarditis-induced iron defi ciency anemia.   Klinicheskaya  meditsina. 2024;
102(9–10):767–771. DOI: http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-767-771
 For correspondence: Aleksandr V. Tsekhomsky — aastartov12@rambler.ru
  Confl ict of interests. The authors declare no confl ict of interests.
 Acknowlegments. The study had no sponsorship.

  Received 13.04.2024
   Accepted 21.05.2024

Интенсивная терапия анемии с использованием ин-
фузий железа и эритропоэзстимулирующих препаратов, 
равно как применение новых подходов к лечению анемии, 
вызванной воспалительными процессами (как, например, 
использование ингибиторов интерлейкина (ИЛ)-6), мо-
жет способствовать улучшению прогностики у больных 
с БЭ. Данное наблюдение способствует созданию доказа-
тельной базы в отношении корреляции БЭ и ЖДА и об-
суждению эффективности лечения этих больных. 

В октябре 2023 г. у пациента были диагностирова-
ны двусторонняя полисегментарная пневмония, а также 

Железодефицитная анемия (ЖДА) представляет со-
бой негативный прогностический фактор для пациентов 
с сердечно-сосудистыми и инфекционными заболева-
ниями. По данным многих авторов,  анемией страдают 
от 55 до 80% больных бактериальным эндокардитом 
(БЭ), уровень гемоглобина менее 80 г/л коррелирует с пя-
тикратным повышением риска летального исхода в тече-
ние первых шести месяцев и вдвое повышенным риском 
через три года по сравнению с пациентами, не страдаю-
щими анемией или имеющими ее легкую форму без хи-
рургического вмешательства. 
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левосторонний гидроторакс. Тяжелое течение полисег-
ментарной пневмонии создало благоприятные условия 
для развития различных микроорганизмов. Так, на са-
национном катетере были обнаружены микроорганизмы 
Klebsiella Pneumonie. Помимо этого, на венозном катете-
ре из правой внутренней яремной вены (ПВЯВ) методом 
посева на селективные питательные среды и последую-
щего автоматического анализа с помощью анализатора 
ErbaScan были обнаружены 9 КОЕ (примечание бакте-
риологической лаборатории: уровень контаминации) 
микроорганизма Rothia mucilaginosa.

Известный ранее под названиями Staphylococcus 
salivarius, Micrococcus mucilaginosa и Stomatococcus 
mucilaginosa, данный возбудитель представляет со-
бой факультативный анаэробный организм. Эти грам-
положительные кокки имеют овальную форму и были 
впервые описаны как Stomatococcus mucilaginosa в пе-
риод 1960–1970 гг. Данный микроорганизм является со-
ставной частью нормальной микрофлоры ротовой по-
лости и верхних дыхательных путей и до сих пор 
не получил достаточного внимания. Согласно послед-
ним классификациям, данная бактерия относится к се-
мейству Micrococcaceae, классифицируется в порядок 
Actinobacteria и причисляется к роду Rothia. Несмотря на 
ее присутствие в здоровой флоре человека, были зафик-
сированы случаи тяжелых инфекционных заболеваний, 

таких как септицемия, вызываемых Rothia mucilaginosa. 
В Южной Корее документирован случай пневмонии 
с выделением этого возбудителя из бронхоальвеолярно-
го лаважа у больного B-лимфобластной лимфомой. Этот 
штамм был отмечен в 1978 г. у пациента с эндокардитом. 
Он также признается потенциальным оппортунистиче-
ским патогеном для людей со здоровой иммунной систе-
мой; к факторам риска относятся нейтропения и онколо-
гические заболевания. 

Результаты международных научных работ указыва-
ют на то, что Rothia mucilaginosa может быть причиной 
бактериемии, инфекций центральной нервной системы 
(ЦНС), менингитов, перитонитов, остеомиелитов и эн-
дофтальмитов, сообщалось также об успешном выделе-
нии этого агента из крови и мокроты при эндокардите 
имплантированных клапанов сердца. 

Клинический случай
В левом желудочке Rothia mucialignosa вызвала эндо-

кардит на протезе артериального клапана, что характер-
но для данного микроорганизма (случаи описаны в за-
рубежной и отечественной литературе) [1–7]. 

У пациента была диагностирована хроническая ЖДА, 
которая была скорректирована гемотрансфузиями. При-
чина возникновения ЖДА могла остаться неясной, одна-
ко все же удалось установить связь с БЭ. На рис. 1 пред-
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Рис. 1. Виды анемии у больных сердечно-сосудистыми заболеваниями [8]
Fig. 1. Types of anemia in patients with cardiovascular diseases [8]
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ставлена информация о видах анемии у больных сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями.

В рассматриваемом клиническом случае ЖДА была 
диагностирована на основании данных лабораторных 
исследований, а именно: увеличенное протромбиновое 
время (15,50 с), увеличенное протромбиновое отноше-
ние (1,37), увеличенное МНО (1,36), увеличенное АЧВТ 
(активированное частичное тромбопластиновое время) 
(48,00 с), повышенный уровень фибриногена (6,81 г/л), 
низкий уровень гемоглобина (80 г/л), низкий уровень ге-
матокрита (24,90%), уменьшенная средняя концентрация 
гемоглобина (321 г/л). 

Анемия хронических болезней и ее связь с ЖДА
Анемия хронических болезней (АХБ) формируется 

вследствие взаимодействия различных факторов. К ним 
относят уменьшение времени выживаемости красных 
кровяных телец, неспособность организма корректно 
метаболизировать железо из-за его удержания в ретику-
лоэндотелиальной системе, пониженное производство 
эритропоэтина. Предполагается, что эти явления запу-
скаются под воздействием цитокинов, таких как ИЛ-1, 
фактор некроза опухоли (TNF) и интерферонов. Хотя 
ЖДА и АХБ различаются по патогенезу, все же в обоих 
случаях имеет место быть нехватка железа.

Для диагностики анемии хронических болезней ча-
сто используют высокий уровень С-реактивного белка. 
В последнее время акцент делается на изучении роли 
гепсидина — ключевого регулятора обмена железа в ор-
ганизме. Гепсидин получил свое название от латинских 
слов hepaticus (относящийся к печени) и caedere (раз-
рубать), что символизирует его функцию разрушения 
микробных клеточных структур. Противомикробное 
действие гепсидина распространяется на бактерии и гри-
бы. Он производится в печени под стимуляцией воспа-
лительных цитокинов и блокирует связывание железа 
с ферропортином на клетках печени, чем препятствует 
всасыванию железа из желудочно-кишечного тракта. 

АХБ может быть микроцитарной или нормоцитар-
ной. Для постановки диагноза используют следующие 
критерии: нормальный или немного сниженный уровень 
сывороточного железа, обычная либо уменьшенная спо-
собность сыворотки связывать железо, повышенные зна-
чения ферритина, признаки активной клинической или 
лабораторной патологии (воспалительной либо онколо-
гической природы), неэффективность терапии препара-
тами железа.

АХБ также проявляется уменьшением уровня рас-
творимых рецепторов трансферрина. Ввиду наличия 
похожих клинических и лабораторных данных может 
возникать сложность в отличии АХБ от ЖДА. Однако 
корректное разграничение этих состояний крайне важно 
для назначения правильного лечения. Например, пони-
женный уровень ферритина в сыворотке крови не одно-
значно указывает на АХБ, так как он может быть повы-
шенным при остром инфламмационном процессе; более 
точную дифференциальную диагностику можно полу-
чить через измерение увеличенных концентраций про-

топорфиринов и растворимых рецепторов трансферрина 
при ЖДА. 

Лечение АХБ
Терапия АХБ ориентирована на обнаружение и лече-

ние этиологического фактора. Стоит особо подчеркнуть 
неэффективность железосодержащих препаратов для 
данной формы анемии. В контексте дефицита железа 
эксперты порой предлагают использование железосо-
держащих медикаментов, особенно если они введены 
парентерально. Проблемы с метаболизмом железа из-за 
повышения гепсидина ограничивает эффективность вса-
сывания пероральных препаратов железа. Тем не менее 
до текущего времени нет единого мнения относительно 
целесообразности использования железосодержащих 
средств для пациентов с АХБ.

Использование железа может представлять опасность 
для стимуляции роста злокачественных опухолей, что 
делает его противопоказанным в таких случаях. Также 
не рекомендуется лечение железом при наличии хрони-
ческих инфекций и нормальном или повышенном уровне 
ферритина. В терапии анемии часто применяется эри-
тропоэтин, который стимулирует образование эритро-
цитов. Эндогенный эритропоэтин производится преиму-
щественно почками (90%) и в меньшей степени печенью 
(10%), его синтез зависит от уровня кислорода в крови. 

Рекомбинантный эритропоэтин, разработанный бла-
годаря генной инженерии, способствует лучшему усво-
ению железа организмом, развитию и дифференциации 
предшествующих клеток эритроцитов в здоровые кровя-
ные клетки, стимулирует гемосинтез, повышает уровень 
гемоглобина. Преимущества использования этого пре-
парата включают избавление от необходимости перели-
вания крови со всеми связанными рисками (наподобие 
ВИЧ или гепатиты В и С), он не подавляет выработку 
собственного эритропоэтина, помогает нормализации 
артериального давления у пациентов с гипотонической 
симптоматикой и повышает коагуляционные способно-
сти крови.

Эритропоэтин рекомендуется при лечении хрониче-
ской болезни почек, в послеоперационный период после 
трансплантации почки, при миелобластном заболева-
нии, для стимуляции выработки эритроцитов в ходе хи-
миотерапии или радиотерапии, при ВИЧ, ревматоидном 
артрите и немиелоидных опухолях. Применяется также 
в предоперационный период для снижения потребности 
в переливании крови. Индивидуальная дозировка эри-
тропоэтина корректируется каждые 2–4 нед. в зависи-
мости от ответа организма. Предел максимальной дозы 
установлен на уровне 900 МЕ/кг еженедельно (300 МЕ/
кг трижды на протяжении недели). При достаточной 
эффективности дозировку уменьшают на 50% и адап-
тируют поддерживающую дозу для поддержания це-
левого уровня гемоглобина (110–125 г/л) и гематокрита 
(30–35%). Контроль за этими показателями проводится 
еженедельно [8].

Понижение концентрации гемоглобина часто связы-
вают с хронической сердечной недостаточностью и БЭ. 
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В случае БЭ процесс развития анемии обусловлен про-
тивовоспалительной активностью цитокинов.

Обсуждение
Гипотеза данного исследования заключается в том, 

что микроорганизмы, являющиеся этиологическим 
фактором эндокардита, могут потреблять большое ко-
личество связанного железа. Кроме того, концентрация 
железа с развитием инфекционного процесса может 
уменьшаться в тканях за счет механизма создания ус-
ловий «условной стерильности», при помощи которых 
организм снижает содержание железа в тканях с целью 
подавления размножения там бактерий. 

Железо имеет ключевое значение как микроэлемент 
не только для людей, но и для микробов, включая бак-
терии, вирусы и грибы. Этот элемент образует связи со 
специализированными белками, такими как трансфер-
рин, ферритин и лактоферрин. Они присоединяют желе-
зо и удаляют его из окружающего клетку пространства, 
блокируя доступ патогенов к этому важному ресурсу. 
В период воспаления часто наблюдается увеличение вы-
работки ферритина и лактоферрина, что вызывает усло-
вия дефицита железа для микробов — это тормозит их 
размножение и помогает иммунной системе эффектив-
нее бороться с инфекциями с помощью антибиотиков. 
Бактерии требуют от 0,4 до 4 мкмоль железа для роста, 
однако связывание железа трансферрином настолько 
сильное (константа связывания оценивается примерно 
в 1030), что количество доступного свободного железа 
становится намного ниже —- порядка 6 × 10−9 мкмоль, 
что существенно меньше потребностей бактерий. Таким 
образом, человеческий организм при сепсисе активизи-
рует естественные защитные механизмы по ограниче-
нию доступности железа как эволюционную стратегию 
против инвазии патогенных агентов. Это уменьшает воз-
можность использования этого элемента патогенами для 
размножения и роста. Такой трофический иммунный 
ответ является ключевым компонентом защиты от пато-
генных агентов не только при септических состояниях, 
но и при других серьезных заболеваниях, в том числе 
и при инфекционном эндокардите. Патогенные микро-
организмы, в свою очередь, разработали сложные стра-
тегии обхода «трофического иммунитета» организма хо-
зяина для выживания.

Одним из известных способов обхода трофического 
иммунитета является регулируемое включение системы 
захвата железа, которое включает факторы железоза-
висимой регуляции (Fur) и небольшие РНК [10–11]. Fur 
функционирует как датчик, который регулирует не толь-
ко механизмы усвоения железа, но и элементы, повыша-
ющие вирулентность бактерий. К примеру, при проник-
новении в тело хозяина Staphylococcus aureus оценивает 
количество доступного железа и активизирует различ-
ные факторы патогенности. Один из ключевых активных 
компонентов — α-токсин (Hla), провоцирующий гемолиз 
эритроцитов [12, 13]. Чтобы освободить гемоглобин, 
множество бактерий производят гемолизин — белок, 
разрушающий мембрану эритроцитов, что приводит 

к осмотическому лизису клетки и позволяет патоге-
нам захватить гемоглобин, перенести его в цитоплазму 
и высвободить Fe2+ после расщепления порфиринового 
кольца гема [14]. Исследования также выявили способ-
ность Pneumocystis pneumoniae уклоняться от действия 
антибиотиков и уничтожения со стороны нейтрофилов 
и H2O2 при контакте с человеческими эритроцитами. Не-
которыми исследователями [15] было выяснено, что по-
вышение концентрации свободного гемоглобина после 
разрушения эритроцитов на начальном этапе тяжелого 
сепсиса коррелировалось с повышенной 30-дневной ле-
тальностью. Эта характеристика обладает выдающейся 
точностью детерминированности — до 96,7% [16].

Из примера Pseudomonas aeruginosa очевидно, что 
активность данных микроорганизмов тесно связана с их 
способностью изымать железо из организма хозяина, 
в особенности во время развития сепсиса. Бактерии име-
ют возможность применять различные стратегии захва-
та железа, в частности через использование пиовердина 
как сидерофора и абсорбцию гема. Они также способны 
продуцировать гемофорные белки для экстракции желе-
за напрямую из трансферрина благодаря рецепторам на-
ружной мембраны или для транспортировки гема из ор-
ганизма хозяина в бактериальную клетку посредством 
рецепторного захвата. Грамотрицательные (такие как 
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa и Staphylococcus 
pneumoniae) и грамположительные бактерии (например, 
Staphylococcus aureus) производят и выделяют разно-
образные сидерофоры для добычи железа, причем каж-
дый вид делает это по-разному. Вследствие данного про-
цесса происходит миграция бактерий в периферические 
ткани, что сопутствует увеличению продукции воспа-
лительных цитокинов, таких как ИЛ-6, так и хемокинов 
для привлечения нейтрофилов (CXCL1 и CXCL2). Эти 
компоненты отображают необычную роль сидерофоров 
при естественном развитии пневмококковой инфекции 
при условиях сепсиса, стимулируя миграцию нейтро-
филов к центру инфекционного процесса. Сидерофоры 
не только обеспечивают патогены необходимым им же-
лезом, но и способствуют его распределению по органам 
через стимуляцию активации факторa HIF-1 в эпители-
альных клетках легких [15].

В ходе эволюционных процессов микроорганизмы 
разработали ряд стратегий для усвоения необходимо-
го им железа. Данные микроорганизмы извлекают этот 
критически важный элемент, получая его из своей среды 
обитания или от хозяев через сложные системы пере-
носа и регулирующие механизмы. Грамотрицательные 
и грамположительные бактерии, патогенные грибы пре-
имущественно получают железо из гемоглобина [15].

Заключение
В ходе исследования была определена критическая 

роль Rothia mucilaginosa в развитии инфекционного эн-
докардита на аортальном протезе. Кроме того, была вы-
двинута гипотеза о связи ЖДА с потреблением Rothia 
mucilaginosa железа, а также роли иммунитета в разви-
тии железодефицитных состояний. Будущие исследова-
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ния будут направлены на изучение механизмов потре-
бления Rothia mucilaginosa железа и ее роли в патогенезе 
ЖДА. 

К онфликт интересов. Автор заявляет об отсутствии 
конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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Альпидовская О.В., Гималдинова Н.Е., Романова Л.П.

СЛУЧАЙ ЗАРАЖЕНИЯ COVID-19, ОСЛОЖНЕННЫЙ ВИРУСНОЙ КОВИДНОЙ 
ПНЕВМОНИЕЙ, СПОНТАННЫМ РАЗРЫВОМ В ИСТОНЧЕННОЙ ЧАСТИ 
ХРОНИЧЕСКОЙ АНЕВРИЗМЫ, ПРИ ИНФАРКТЕ МИОКАРДА 2-ГО ТИПА
ФГБОУ ВО «Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова» Минздрава России, Чебоксары, Россия

Представлен случай спонтанного разрыва в истонченной части хронической аневризмы при инфаркте миокарда 2-го 
типа после инфицирования SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome-related). Больная 55 лет в течение несколь-
ких часов находилась на стационарном лечении в республиканском кардиологическом диспансере с диагнозом: Новая 
коронавирусная инфекция SARS-CoV-2, тяжелой степени. Инфаркт миокарда 2-го типа. При паталогоанатомиче-
ском исследовании в легких обнаружены признаки вирусной интерстициальной пневмонии, в области верхушки сердца 
в зоне постинфарктного кардиосклероза — сквозной дефект размером 1,5 см с неровными краями. Микроскопически 
определялся интерстициальный отек, мышечные волокна с отсутствием поперечной исчерченности, с признаками 
внутриклеточного отека. Заключение. Клинический случай демонстрирует спонтанный разрыв в истонченной ча-
сти хронической аневризмы при инфаркте миокарда 2-го типа (на фоне метаболических нарушений) на фоне вирус-
ной ковидной пневмонии. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  COVID-19; инфаркт миокарда 2-го типа; разрыв стенки левого желудочка; гемоперикард; 
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RUPTURE IN THE THINNED AREA OF A CHRONIC ANEURYSM, AND TYPE 2 MYOCARDIAL 
INFARCTION
Chuvash State University named after I.N. Ulyanov of the Ministry of Health of Russia, Cheboksary, Russia
This report presents a case of spontaneous rupture in the thinned area of a chronic aneurysm during a type 2 myocardial 
infarction following SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome-related) infection. A 55-year-old female patient was 
hospitalized for several hours at a republican cardiology dispensary with a diagnosis of severe SARS-CoV-2 coronavirus 
infection and type 2 myocardial infarction. Pathological examination of the lungs revealed signs of viral interstitial 
pneumonia, and in the apex of the heart, in the area of post-infarction cardiosclerosis, there was a through defect measuring 
1.5 cm with uneven edges. Microscopic examination showed interstitial edema and muscle fi bers lacking cross-striations, 
with signs of intracellular edema. Conclusion: This clinical case demonstrates spontaneous rupture in the thinned area of a 
chronic aneurysm during a type 2 myocardial infarction (against a background of metabolic disorders) in the context of viral 
pneumonia due to COVID-19.
K e y w o r d s :  COVID-19; type 2 myocardial infarction; left ventricular wall rupture; hemopericardium; cardiopulmonary 

failure.
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Вирус SARS-CoV-2, непрерывно меняясь, продолжа-
ет циркулировать в популяции [1–8]. Следует рассматри-
вать несколько механизмов, участвующих в поврежде-
нии миокарда: 

1. SARS-CoV-2-опосредованное воспаление миокар-
да вследствие пониженной регуляции миокардиального 
ангиотензинпревращающего фермента 2 (АПФ2): АПФ2 
функционирует в качестве рецептора коронавируса «тя-
желого острого респираторного синдрома» и, взаимо-
действуя с SARS-CoV-2, обусловливает воспаление мио-

карда в сочетании с понижающей регуляцией миокарди-
ального АПФ2мРНК и потерей белка АПФ2. 

2. Развитие эндотелиальной дисфункции: в ответ 
на вирусную инфекцию происходит дисбаланс ответов 
T-helper 1 и T-helper 2, который приводит к цитокино-
вому шторму, стимулируются инфильтративные воспа-
лительные клетки, такие как интерлейкин 1 (ИЛ-1) или 
ИЛ-6, эндотелиальные адгезионные молекулы, фактор 
некроза опухоли α (TNF α), развивается локальная кле-
точная токсемия миокарда с системным повреждением 
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миокардиоцитов [6–9]. Таким образом, миокард повреж-
дается в результате цитотоксической и антиген-анти-
тельной реакции. 

3. Ишемическое повреждение на фоне атеросклеро-
тических изменений коронарных артерий и коагуло-
патии, ассоциированной с COVID-19, электролитный 
дисбаланс, который развивается в результате воздей-
ствия вируса на ренин-ангиотензин-альдостероновую 
систему [10]. У пациентов с атеросклеротическим про-
цессом и ишемической болезнью сердца (ИБС) образо-
вание воспалительных цитокинов на фоне SARSCoV-2 
усугубляет повреждение кардиомиоцитов вследствие 
нарушений микро- и макроциркуляции. [1, 2]. Повыше-
ние концентрации провоспалительных факторов увели-
чивает активность макрофагов в атеросклеротической 
бляшке, что ведет к усилению атерогенеза и поврежде-
нию покрышки бляшки, вследствие чего повышается 
риск развития острого инфаркта миокарда (ОИМ) 1-го 
и 2-го типов [11, 12]. Немаловажное значение имеет со-
путствующее состояние сердечной ткани, в частности, 
постинфарктный кардиосклероз, который развивается 
в участках гибели миокардиальных волокон в зоне не-
кроза и представлен очагами более или менее крупных 
соединительнотканных участков. Таким образом, при 
SARS-CoV-2-опосредованном воспалении миокарда про-
исходит нарушение процесса коллагеногенеза в зоне 
воспаления с развитием диффузного некротического ми-
окардита, что приводит к коллагенолизису в зоне истон-
ченного участка склероза и, как следствие, спонтанному 
разрыву стенки сердца. 

Представлен клинический случай развития течения 
тяжелой вирусной ковидной пневмонии и спонтанного 
разрыва в истонченной части хронической аневризмы, 
при инфаркте миокарда 2-го типа. 

Клинический случай
Больная К.М., 55 лет около 14:00 26.02.2024 г. была 

доставлена бригадой скорой медицинской помощи в при-
емное отделение БУ «Республиканский кардиологиче-
ский диспансер» с предварительным диагнозом ковид-
ассоциированной пневмонии и острого коронарного син-
дрома. Из анамнеза заболевания известно о повышении 
температуры тела до 38,2 °С и сухом кашле с 20.02.2024 г. 
За медицинской помощью не обращалась. На догоспи-
тальном этапе самостоятельно принимала левофлокса-
цин 500 мг 2 раза в день, парацетамол 500 мг 2–3 раза 
в день, кагоцел 12 мг. Ухудшение самочувствия отмечает 
с 11 ч 26.02.2024 г., когда появились жалобы на нехват-
ку воздуха, резкая боль под левой лопаткой, учащенное 
сердцебиение, АД повышено до 160/100 мм рт. ст. При-
няла нестероидные противовоспалительные и гипотен-
зивные препараты — без эффекта. Из хронических со-
путствующих заболеваний отмечает артериальную ги-
пертензию (АГ) и постинфарктный кардиосклероз (ОИМ 
в 2019 г.). Коронарная ангиография ранее не проводи-
лась. Сахарный диабет и нарушение мозгового кровоо-
бращения в анамнезе отрицала. Со слов за медицинской 
помощью обращалась редко.

На ЭКГ: синусовая тахикардия с ЧСС до 120 уд/мин, 
косовосходящий подъем сегмента ST до 1 мм в отведени-
ях V1–V6. Рубцовые изменения в передне-боковой стенке 
левого желудочка. 

Результаты физикального осмотра. Общее состояние 
тяжелое. Уровень сознания — ступор. ИМТ 23,8 кг/м2. 
Кожные покровы цианотической окраски. Температура 
тела 37,8 °С. Зрачки: d = s = 4 мм. Органы дыхания: при 
пальпации грудной клетки болезненность не определя-
лась. При аускультации дыхание жесткое, в нижних от-
делах легких выслушивались мелкопузырчатые хрипы, 
число дыхательных движений 29 в минуту,  SaО2 65%. 
Сердечно-сосудистая система: тоны сердца приглуше-
ны, частота сердечных сокращений 115 в минуту. Пульс 
на arteria radialis определялся, удовлетворительного 
наполнения и напряжения, АД 160/100 мм рт. ст. Оцен-
ка состояния по шкале NEWS2 (National Early Warning 
Score 2) составляла 11 баллов.

Лабораторные и инструментальные методы ис-
следования. Высокочувствительный тест на тропонин 
I — 0,08  нг/мл. 

Общий анализ крови: лейкоциты — 12,2 × 109/л, 
сегментоядерные нейтрофилы — 81%, палочкоядер-
ные нейтрофилы — 6%, скорость оседания эритроци-
тов — 39 мм/ч. 

Коагулограмма: фибриноген — 12 г/л, международ-
ное нормализированное отношение — 3,17, АЧТВ — 41 с, 
Д-димер крови — 6,76 мг/л. 

Биохимический анализ крови: билирубин об-
щий — 16 мкмоль/л, билирубин прямой — 5 мкмоль/л, 
билирубин непрямой — 13 мкмоль/л, аланинаминотранс-
фераза — 32 Ед/л, аспартатаминотрансфера — 30 Ед/л, 
мочевина — 7 ммоль/л, креатинин — 90 мкмоль/л, 
С-реактивный белок — 56 мг/л. 

РаО2 — 30 мм рт. ст., PaCO2 — 72 мм рт. ст., 
HCO3 — 48 ммоль/л, BE — 21,8 ммоль/л, SaO2 — 65%, 
рH — 7,18, лактат в артериальной крови — 8 ммоль/л. 
Уровень сахара в крови — 5,4 ммоль/л. Электролиты: на-
трий — 94 ммоль/л, калий — 2,64 ммоль/л, хлор — 61 ммоль/л.

Компьютерная томография органов грудной поло-
сти: признаки  двусторонней вирусной интерстициаль-
ной пневмонии с площадью поражения 72% и участками 
консолидации. 

Диагноз COVID-19 выставлен при исследовании на-
зофарингеального мазка методом ПЦР.

ЭхоКГ: дегенеративные изменения стенок аорты, 
створок митрального клапана. Нарушение локальной 
кинетики в передне-боковой стенке левого желудочка, 
стенка левого желудочка (ЛЖ) в зоне постинфарктного 
склероза истончена. В полости перикарда определяется 
жидкость до 100 мл. Снижение сократительной способ-
ности миокарда ЛЖ, ФВ — 30%, среднее давление в ле-
гочной артерии — 57 мм рт ст.

Шкала GRACE 1,0 (Global Registry of Acute Coronary 
Events) — 124 балла, внутригоспитальная летальность: 
более 8%, риск летального исхода — высокий. 

Пациентка немедленно была осмотрена дежурным 
реаниматологом, переведена в отделение реанимации 
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и интенсивной терапии (ОРИТ). Незамедлительно ини-
циирована неинвазивная вентиляция легких (НИВЛ) 
через рото-лицевую маску, однако в связи с ее неэф-
фективностью, сохраняющимися явлениями дыхатель-
ной недостаточности (ДН), острого респираторного 
дистресс-синдрома, было принято решение об ини-
циации инвазивной аппаратной ИВЛ с параметрами 
FiO2 100% PEEP 10. mBar и SIMV 8 мл/кг. Начата коррек-
ция водно-электролитных нарушений. 

Заключения и рекомендации по тактике ведения про-
фильных специалистов следующие. Кардиолог: ИБС. 
Инфаркт миокарда 2-го типа . Постинфарктный кардио-
склероз (ОИМ в 2019 г). Терапевт: вирусная интерстици-
альная пневмония. ДН 3-й степени. В связи с высоким 
риском развития суперинфекции была назначена анти-
бактериальная терапия. Учитывая аллергическую реак-
цию в анамнезе на антибиотики пенициллинового ряда 
в виде крапивницы и самостоятельный прием препарата 
из группы фторхинолонов, был назначен ванкомицин. 

Эндоваскулярный хирург: согласно клиническим ре-
комендациям необходимо проведение чрескожного ко-
ронарного вмешательства (ЧКВ). Учитывая изменения 
на ЭКГ, повышение уровня тропонина, болевой синдром, 
тяжелую ДН, имеет место ишемия миокарда 2-го типа, 
в связи с чем проведение экстренной коронароангиогра-
фии не показано. Планируется коррекция гипоксемии, 
витальных функций, с последующим решением о про-
ведении ЧКВ после стабилизации состояния пациентки.

Терапия включала ацетилсалициловую кислоту 
и клопидогрель, введение нитратов внутривенно, ги-
потензивные средства, ИВЛ в режиме SIMV до 500 мл, 
ЧД 16 в мин., PEEP 10 mbar, FiO2 = 100% (см. таблицу).

Несмотря на проводимое лечение, состояние пациент-
ки прогрессивно ухудшалось. В 15 ч наступили призна-
ки остановки кровообращения. Были проведены полном 
в объеме реанимационные мероприятия — без эффекта. 
В 15:30 констатирована биологическая смерть. 

Окончательный клинический диагноз. Инфаркт ми-
окарда 2-го типа с подъемом сегмента ST. Постинфаркт-
ный кардиосклероз (ОИМ в 2019 г.). Конкурирующее 
заболевание: Вирусная интерстициальная пневмония. 
ДН 3-й степени. 

Результаты патологоанатомического исследования
При аутопсии в просвете верхних дыхательных путей 

скудное количество пенистых масс, слизистые оболочки 
умеренно полнокровные, отечные. Пальпаторно легкие 
плотноватой консистенции. На разрезах ткань легких 
серо-красная, повышенного кровенаполнения, с поверх-
ности разрезов стекает большое количество пенистой 
жидкости. Из просвета ветвей легочной артерии стекает 
жидкая кровь. Бифуркационные и бронхопульмональ-
ные лимфатические узлы с обеих сторон не увеличены, 
не спаяны между собой, на разрезе однородные. При ми-
кроскопическом исследовании выявляется воспалитель-
ный экссудат в просвете альвеол, гиалиновые мембраны 
по контуру альвеол (рис. 1, см. 4-ю стр. обложки), ин-
терстициальный отек. Межальвеолярные перегородки 

неравномерно утолщены за счет полнокровных сосудов, 
очагового склероза с лимфоцитарной инфильтрацией. 

При макроскопическом исследовании — сердце раз-
мерами 12 × 10× 7 см, массой 360 г. В полости сердечной 
сорочки 100 мл излившейся крови. Миокард дряблый, на 
разрезах красно-коричневый, с серо-белесоватыми пери-
васкулярными прожилками. Отмечается мелкосетчатый 
склероз в миокарде. В области верхушки сердца в зоне 
пост инфарктного кардиосклероза отмечается сквозной де-
фект размером 1,5 см с неровными краями. Толщина мио-
карда правого желудочка сердца 0,4 см, левого — 1,9 см. 
Передне-боковая стенка ЛЖ истончена и выбухает на-
ружу на участке, площадью 10 см2, эндокард и миокард 
в данной зоне частично замещен белесоватого цвета руб-
цовой тканью. В области верхушки сердца в зоне постин-
фарктного кардиосклероза отмечается сквозной дефект 
размерами 1,5 см с неровными краями, сквозь который 
из полости ЛЖ в полость перикарда выделяется кровь. 

Правая коронарная артерия циркулярно сужена 
за счет атеросклеротических стабильных фиброзных 
бляшек на 40%; ствол левой коронарной артерии — 
на 60% за счет фиброзных атеросклеротических стабиль-
ных и атерокальцинозных бляшек, огибающая артерия — 
на 75% (сужена за счет стабильных фиброзных бляшек 
с гладкой поверхностью); передняя межжелудочковая 
артерия — на 80% за счет атерокальцинозной, фиброз-
ной нестабильной и с атероматозом бляшек). Выявляется 
стенозирующий атеросклероз левой коронарной арте-
рии, стадия атерокальциноза (61%). При микроскопиче-
ском исследовании отмечается интерстициальный отек 
ткани. Состояние кардиомиоцитов: мышечные волокна 
теряют поперечную исчерченность, фрагментация кар-
диомиоцитов, часть кардиомиоцитов гипертрофирована, 
отмечается внутриклеточный отек (рис. 2, а, см. 4-ю стр. 
обложки). Выявляется скопление крови между миоцита-
ми (рис. 2, б, см. 4-ю стр. обложки).

 Перечень проведенных манипуляций в стационаре
List of Procedures Performed in the Hospital

Время
Time

Название препарата, 
путь введения

Medication name, 
route of administration

Наблюдение 
за пациентом

Patient 
observation

14.00 Примерное время поступления 
пациентки в приемное отделение 

РКД
Approximate time of patient’s arrival 

at the emergency department

Температура 
тела 37,8 °С, 
тянущие боли 

в области 
сердца, АД 
150/80 мм 

рт ст
Body tempera-
ture 37.8 °C, 

drawing pain in 
the chest area, 
blood pressure 
150/80 mmHg

14.00 Начало лечения
Start of treatment 

Ацетилсалициловая кислота, 
клопидогрель

Acetylsalicylic acid, Clopidogrel

Введение нитратов внутривенно
Intravenous administration of nitrates

Лозартан 50 мг 1 раз в сутки
Losartan 50 mg once daily

Ванкомицин 500 мг внутривенно
Vancomycin 500 mg intravenously
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Патологоанатомический диагноз. Основное заболе-
вание. Новая коронавирусная инфекция COVID-19 тя-
желого течения. Коморбидное сочетанное заболевание: 
Ишемическая болезнь сердца — хроническая аневризма 
левого желудочка S = 10 см2 в передне-боковой стенке 
левого желудочка (перенесенный острый инфаркт мио-
карда в 2019 г.), фракция выброса левого желудочка 30%; 
стенозирующий атеросклероз коронарных артерий.

Осложнения основного заболевания. Вирусная ин-
терстициальная пневмония. Острый респираторный 
дистресс-синдром. Отек легких. Инфаркт миокарда 2-го 
типа в области рубца передне-боковой стенки левого же-
лудочка (при окраске по Ли миокарда — фуксинофиль-
ная окраска кардиомиоцитов). Разрыв стенки левого же-
лудочка в области рубца с формированием гемоперикар-
да (100 мл). 

Сопутствующие заболевания. Гипертензивная бо-
лезнь 3-й степени с преимущественным поражением 
сердца: эксцентрическая гипертрофия миокарда (толщи-
на стенки левого желудочка — 1,9 см, периметр левого 
атриовентрикулярного отверстия — 9,4 см).

Заключение
В основе патогенеза поражения легких после про-

никновения вируса в клетку и развития иммуноопосре-
дованной атаки цитотоксическими лимфоцитами лежат 
значительные изменения структуры и свойств альвео-
лярной стенки. Отмечается просачивание богатой аль-
буминами жидкости из кровеносных сосудов в просвет 
альвеол. В процессе дыхания происходит преципитация 
белков на стенке альвеол, которые впоследствии форми-
руют гиалиновые мембраны [10]. Под влиянием гипоксии 
активируется система перекисного окисления липидов, 
что приводит к образованию избытка гидроперекисей, 
свободных радикалов. Это способствует повреждению 
клеточных мембран, снижению активности ферментов, 
расположенных в саркоплазматическом ретикулуме, 
разрыву мембран органелл, повышению проницаемости 
лизосомных мембран и выходу лизосомальных протео-
литических ферментов. 

Данный случай демонстрирует спонтанный разрыв 
в истонченной части хронической аневризмы при инфар-
кте миокарда 2-го типа (на фоне метаболических нару-
шений). При проведении гистологического исследования 
среди рубцовой ткани левого желудочка обнаруживались 
кардиомиоциты с признаками ишемической дистрофии 
и фрагментацией, что свидетельствовало о нарушениях 
сократительной деятельности миокарда. 

  Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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Кладбище Сент-Женевьев-де-Буа (Cimetière communal 
de Sainte-Geneviève-des-Bois) находится по адресу улица 
Лео-Лагранж (rue Léo Lagrange) во французском городе 
Сент-Женевьев-де-Буа Парижского региона.

В первые годы у русских эмигрантов в Париже не было 
отдельного православного кладбища. Их хоронили на го-
родских некрополях: кладбище Пасси — в центре горо-
да; кладбище Монмартр (Cimitière du Nord) — на севере; 
кладбище Монпарнас — на юге; кладбище Пер-Лашез 
(Cimetière de l’Est) — на востоке.

Кладбище Сент-Женевьев-де-Буа является преиму-
щественно православным, хотя там захоронены и пред-

…Влажные плиты травой порастают.
Русские буквы. Французский погост…

«Кладбище под Парижем», Р. Рождественский

ставители других конфессий. В апреле 1938 г. на клад-
бище была заложена православная церковь Успения 
Божьей Матери по проекту Альберта Александровича 
Бенуа (11.06.1888, Санкт-Петербург—13.08.1960, Париж) 
в стиле псковской архитектурной школы XV–XVI вв. 
Она была достроена через полтора месяца после начала 
Второй мировой войны и освящена 14.10.1939 г. 

Своим возникновением и существованием кладби-
ще было обязано основанному в апреле 1927 г. княгиней 
Верой Кирилловной Мещерской (ур. Струве; 22.01.1876–
17.12.1949; фрейлина двора с 02.04.1895) Русскому стар-
ческому дому — Русскому дому.
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Вера Кирилловна после революций 1917 г. эмигриро-
вала во Францию, где в Париже, вместе с сестрой Еленой 
Орловой (ур. Струве), открыла пансион для благород-
ных девиц. При финансовой поддержке одной из своих 
воспитанниц, богатой американки мисс Доротеи Пэд-
жет (Dorothy Wyndham Paget; 21.02.1905 — 09.02.1960), 
она выкупила вблизи Парижа (в тридцати километрах) 
участок земли и пустовавшее имение château de la 
Cossonnerie (замок Ла Коссонери). Это был просторный 
трехэтажный дом с флигелями, службами и большим 
парком, где 02.04.1927 г. Вера Кирилловна открыла дом 
для престарелых эмигрантов. 

С 1927 г. на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа начали 
хоронить пансионеров Русского дома, а затем и русских 
эмигрантов. К 1939 г. существовало около 50 могил. 
К 1952 г. их число приближалось к 2 000. В настоящее 
время в 5 220 могилах похоронено около 15 000 русских.

Среди эмигрантов, похороненных на французской 
земле на «Русском» кладбище, значатся многие извест-
ные фамилии военных, представителей духовенства, 
писателей, художников, артистов первой (послереволю-
ционной) волны эмиграции и уехавших из России после 
Гражданской войны. Среди захороненных есть и воен-
ные врачи, сестры милосердия, представители РОКК. 
В большинстве случаев их фамилии малоизвестны.

Военные врачи

А ристов Василий Флегонтович 
(18.02.1859–27.11.1935, Париж)

«Умер в возрасте 76 лет. Похоро-
нен на кладбище Сент-Женевьев-де-
Буа. «Возрождение». Париж, 1935, 
29 ноября, № 3831; «Морской жур-
нал». Прага, 1936, № 4…» [1].

Аристов В.Ф. — выпускник 
естественного факультета Санкт-
Петербургского университета. 
Выпускник Императорской во-
енно-медицинской академии 

(ИВМА). Звание лекаря получил в 1886 г. В службе 
с 1886 г. Врач 95-го Красноярского полка. Доктор меди-
цины (1889). Действительный статский советник. 

Прозектор Севастопольского военно-морского госпи-
таля (с 18.07.1914 г.). В 10.1917 г. назначен членом Сани-
тарного совета флота от Севастопольского военно-мор-
ского госпиталя и Николаевского союза морских врачей. 
С 09.1918 г. начальник санитарной части Черноморского 
флота. Эвакуирован с флотом в Бизерту в январе 1922 г. 
на линейном корабле «Генерал Алексeев». К 25.03.1921 г. 
прибыл с русской эскадрой в Бизерту. В эмиграции 
во Франции [2, 3].

Награды: серебряная медаль «В память царствования 
Императора Александра III» (1896); ордена Св. Анны 3 ст. 
(1899); Св. Станислава 2 ст. (1909); светло-бронзовая ме-
даль «В память 300-летия царствования дома Романо-
вых» (1913); орден Св. Владимира 4 ст. (1915); светло-
бронзовая медаль «В память 200-летия морского сра-
жения при Гангуте» (1915), орден Почетного легиона 
(Ordre national de la Légion d’honneur) (1893) [4].

Бакунин Алексей Ильич 
(1874–10.01.1945, Париж)

Звание лекаря получил в 1902 г. 
«До революции работал в Твер-
ском уезде в земстве врачом вме-
сте с супругой Э.Н. Бакуниной. 
В 1905 г. приехал в Москву и рабо-
тал вместе с женой в частной кли-
нике. В 1914 г. — главный врач во-
енного госпиталя [Госпиталь при 
Иверской Общине Красного Кре-
ста имени Московского городского 
кредитного общества]» [1].

В марте 1926 г. эмигрировал с семьей в Италию (Кави 
ди Лаванья). С октября 1926 г. — в Париже (Франция), 
практиковал в лечебнице для приходящих больных при 
Сергиевском подворье. Весной 1927 г. уехал в королев-
ство сербов, хорватов и словенцев; практиковал в про-
винции (Нови Пазар), в больнице Российского общества 
Красного креста в Белграде (1927–1928), затем работал 
врачом в провинции. В 1937 г. уехал в Париж. Помогал 
жене Эмилии Николаевне в работе Русского старческого 
дома в Сент-Женевьев-де-Буа. 

Алексей Ильич умер в 1945 г. «Похоронен на клад-
бище Сент-Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. Па-
риж, 1960, 13 сент., № 1577» [1].

Берзин Роберт Юрьевич (Юльевич), 
1887 — до 05.02.1950, Париж.

«Доктор медицины. Врач-хирург Русского Красно-
го Креста. До 1949 г. работал в Софии. Похоронен на 
кладбище Сент-Женевьев-де-Буа. “Новое русское слово“. 
Нью-Йорк, 1950, 5 февр., №13799; 1 апр., №13854» [1].

Данных на 1916 г. нет [2].
Участник Гражданской войны. «Берзин Роберт Юрье-

вич (Юльевич), р. 1887. Титулярный советник, доктор 
медицины. В Донской армии. Эвакуирован в 1919–1920 

Храм Успения Богородицы на кладбище Сент-Женевьев-де-
Буа, архитектор А. Бенуа
The Church of the Assumption of the Virgin Mary at the Saint-
Genevieve-des-Bois cemetery, architect A. Benois. 
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из Новороссийска в Константинополь на корабле “Кон-
стантин”. В Русской армии — старший ординатор госпи-
таля Российского Общества Красного Креста до эвакуа-
ции Крыма. Коллежский асессор (11 окт. 1920). В эмигра-
ции во Франции» [3].

Долгополов Николай Саввич (1879–24.06.1972, 
Франция)

«Умер в 1972 г. в Русском доме. 
Похоронен на Кладбище Сент-
Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”, 
Париж, 1972, 29 июля, №2901, 
6 июля №2901, некролог» [1].

Звание лекаря получил в 1906 г. 
Выпускник Московского универ-
ситета. Вольноопределяющийся, 
г. Екатеринодар. Врач-педиатр. 
Доктор медицины. В 1914 г. осно-
вал завод по выпуску противогазов 
[2].

Участник Гражданской войны. «Долгополов 
Николай Саввич, р. 1879. Врач, доктор медицины. 
Представитель Временного правительства в Кубан-
ской обл. В Добровольческой армии. Участник 1-го 
Кубанского (“Ледяного”) похода. В Вооруженных Си-
лах Юга России; с фев. 1920 министр здравоохранения 
и призрения Южно-Русского правительства. В эми-
грации во Франции. Кавалер Орд. Почетного легиона. 
Ум. 1972.» [3].

В эмиграции во Франции. В 1949 г. основал Русский 
дом для престарелых в Кормей-ан-Паризи1. 

Дорошевский Николай Митрофанович 
(23.12.1890–09.09.1986)

«Доктор. Похоронен на кладбище Сент-Женевьев-да-
Буа. 18 окт. 1986 г. отмечался 40-й день кончины. “Рус-
ская мысль”. Париж, 1986, 10 окт., №3462» [1].

В РМС на 1916 г. – данных нет [2].
Участник Гражданской войны. «Лекарь, врач морско-

го ведомства. Во ВСЮР и Русской Армии в Черномор-
ском флоте до эвакуации Крыма; 2 окт. 1920 переведен 
с крейсера “Алмаз” судовым врачом на канонерскую 
лодку “Терец”. На 25 мар. 1921 в составе русской эска-
дры в Бизерте; окт. — нояб. 1921 врач 3-го отряда судов. 
В эмиграции в Тунисе (в Гафуре, затем в г. Тунис), потом 
во Франции» [3].

Жаворонков Александр Порфирьевич 
(21.08.1888–7.09.1971)

«Доктор. Похоронен на кладбище в Сент-Женевьев-
де-Буа, 16 окт. 1971 г. отмечался 40-й день кончины. 
“Русская мысль”. Париж, 1971, 7 окт., №2863» [2].

Звание лекаря получил в 1913 г. На 1916 г. — земский 
врач, с. Верходворье, Орловский уезд, Вятская губ. [2]. 
1 «Русский дом» для престарелых в Кормей-ан-Паризи — 

«Старческий дом в Кормей-ан-Паризи» (около 18 км северо-
западнее Парижа, церковь Николая Чудотворца при «Доме 
престарелых Земгора»).

Участник Гражданской войны. «Жаворонков 
Александр Порфирьевич, р. 21 авг. 1888. Титуляр-
ный советник. В Северо-Западной армии (зачислен 
с 17 сен. 1919), в дек. 1919 полковой врач 16-го пехотного 
Велико-Островского полка. В эмиграции во Франции. 
Ум. 7 сен. 1971» [3]. 

Ордовский-Танаевский Иван Александрович 
(19.04.1868, С.-Петербург — 25.04.1951, Суази-сюр-Сен. 
Похоронен на кладбище в Сент-Женевьев-де-Буа)

Звание лекаря получил в 1894 г. В службе с 1894 г. 
Участник Русско-японской войны обороны Порт-Артура. 
Главный доктор и санитарный инспектор порта Импера-
тора Александра III и крепостной врач Либавской крепо-
сти (с 10.12.1912 г.). Главный доктор Временного морско-
го госпиталя в Гельсингфорсе (1915–1917). Главный врач 
госпитального судна «Ариадна» (1916). Врач Петроград-
ского морского госпиталя (1917–1918). Действительный 
статский советник (1915) [2, 4].

В Гражданскую войну в Белом Черноморском флоте. 
В 11.1919 г. утвержден старшим ординатором Севасто-
польского морского госпиталя. В эмиграции во Фран-
ции. Служил в различных медицинских учреждениях 
Франции, последнее место — заведующий психиатриче-
ской клиникой [3].

Награды: орден Св. Станислава 2-й степени с мечами 
(1905); серебряная медаль «В память Русско-японской 
вой ны 1904–1905 г.» (1906); ордена Св. Владимира 4-й 
степенис мечами (1907), Св. Анны 2-й степени (1913), 
светло-бронзовая медаль «В память 300-летия царство-
вания дома Романовых» (1913); наградной знак для за-
щитников крепости Порт-Артур (1914); светло-бронзовая 
медаль «В память 200-летия морского сражения при Ган-
гуте» (1915), орден Св. Владимира 3-й степени (1915) [4].

Полетаев Николай Николаевич 
(1890 — 7 апр. 1971, Париж)

«Полетаев Николай Николаевич (1890 — 7 апр. 1971, 
Париж) Полковой врач Корниловского ударного пол-
ка. Бывший сотрудник Главного управления Красно-
го Креста (старая организация) и Комитета помощи 
больным и туберкулезным. Похоронен 10 апр. 1971 г. 
на кладбище в Сент-Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. 
Париж. 1971. 15 апр., №2838; 13 мая, № 2842» [1]. 

В РМС на 1916 г. данных нет [2]. Участник Граждан-
ской войны. Врач Главного управления Красного Креста. 
Во ВСЮР и Русской армии. Врач 2-го Корниловского 
полка до эвакуации Крыма. Галлиполиец. Осенью 1925 г. 
был в составе госпиталя 1-го армейского корпуса в Бол-
гарии. В эмиграции во Франции [3]. По свидетельству 
современников и однополчан, «доктор Полетаев… оста-
вался со своими корниловцами как полковой врач 2-го 
их полка» [5].

Преображенский Михаил Яковлевич 
(05.09.1861–25.08.1936)

«В эмиграции во Франции… С 1921 г. — в Париже, 
зав. библиотекой Пастеровского института. Умер 27 авгу-

Клиническая медицина. 2024;102(9–10)
DOI: http://doi.org/10.30629/0023-2149-2024-102-9-10-777-784
История медицины



780

ста 1936 г. Похоронен на кладбище в Сент-Женевьев-де-
Буа. “Русская мысль”. Париж, 1971, 15 апр., № 2838». [1]

Звание лекаря получил в 1885 г. Выпускник Мо-
сковского университета. Стажировался в ВМА. Ученик 
А.П. Доброславина. В 1897 г. работал в Пастеровском ин-
ституте. Ученик Пьера Ру, ближайшего соратника Луи 
Пастера. Автор труда «Физические базы антипаразитар-
ного лечения ранений. Проводил научные исследования 
физических свойств перевязочных материалов. Доктор 
медицины. Действительный статский советник. Врач 
лейб-гвардии Преображенского полка. Участник Первой 
мировой войны. Главный врач лазарета 1-й гвардейской 
пехотной дивизии. Корпусной врач [2]. Участник Граж-
данской войны [2].

Родичев Гавриил Дмитриевич 
(10.01.1889–21.04.1930)

В РМС на 1916 г. данных нет [2]. Учился в Москов-
ском университете. Выпущен зауряд-врачом. Участник 
Первой мировой войны. Участник Гражданской войны. 
В Добровольческой армии с 1917 г. Участник 1-го Кубан-
ского («Ледяного») похода в штабе генерала Маркова. 
Из-за отсутствия медицинского оборудования служил 
добровольцем. Ефрейтор. Ординарец генерала Маркова 
и полковника Тимановского [3]. 

До 1918 г. в околотке 1-го Офицерского (Марковско-
го) полка, в команде конных ординарцев 1-й бригады 1-й 
пехотной (Марковской) дивизии. Подпоручик. В Галли-
поли в составе штаба корпуса вместе с женой, сестрой 
милосердия Родичевой Александрой Павловной [6]. 

В эмиграции с 1921 г. в Болгарии (Тырново), с 1922 г. 
в Чехословакии. Закончил медицинское образование 
в Чехословакии. С 1927 г. во французских африкан-
ских колониях во Французском Конго. В Африке скон-
чалась его жена. Ее тело он перевез во Францию, что-
бы похоронить ближе к России. Вернулся во Францию. 
Умер 21.04.1930 г. в Париже: «Сам был похоронен в ее 
могиле. “Часовой”. Париж. 1930, №34» [1].

«Родичева Александра Павловна (ур. Рейнбот), 
р. в Санкт-Петербурге. Дочь присяжного поверенного. 
Сестра милосердия. Во ВСЮР и Русской армии до эваку-
ации Крыма. Галлиполиец. В эмиграции в Чехословакии, 
окончила Пражский университет. Ум. 30 июня 1927 в Се-
негале» [1].

Страхович Иоахим (Иоаким) Владимирович 
(26.02.1868–18.11.1936, Париж)

«В эмиграции во Франции. Умер 18 ноября 1936 г. 
В Париже» [1, 3].

Звание лекаря получил в 1894 г. Выпускник ИВМА. 
В службе с 1894 г. Участник Русско-японской войны. 
Доктор медицины. Статский советник (1911). Старший 
ординатор Кронштадтского морского госпиталя. Врач-
психиатр. Старший врач 1-го Балтийского флотского 
экипажа (с 30.06.1914 г.). Флагманский врач штаба на-
чальника дивизиона сторожевых судов Балтийского моря 
(с 10.03.1916 г.) [4]. Награды: «Знак Красного Креста» 
высочайше утвержденный (1899); орден Св. Станислава 

2-й степени (1904); серебряная медаль Красного Креста 
«В память Русско-японской войны 1904–1905 г.» (1906); 
ордена Св. Владимира 4-й степени (1907); Св. Анны 2-й 
степени (1913) [4].

Шимкевич Георгий Владимирович 
(19.11.1891–07.04.1950)

В РМС на 1916 г. данных нет 
[2]. Учился в гимназии Карла Мая 
в 1904–1911 гг. Учился в ИВМА.

Участник Первой мировой вой-
ны. В 1915 г. — врач 8-го пехотно-
го Семеновского полка в Северо-
Западной армии. Участник Граж-
данской войны. После поражения 
Белого движения эмигрировал 
в Финляндию [3].

«Шимкевич Георгий Владими-
рович, р. 19 нояб. 1891. Лекарь. Доктор медицины. В Се-
веро-Западной армии; в дек. 1919 полковой врач 8-го пе-
хотного Семеновского полка. В эмиграции во Франции. 
Ум. 7 апр. 1950» [3].

«В середине 1920-х завербовался во французский де-
партамент здравоохранения и уехал во французскую За-
падную Африку Cote D Ivoire, в одно из самых глухих 
и тяжелых по климату мест, охваченное непрерывными 
войнами. За свою службу был удостоен наград. В Афри-
ке работал врачом до 1949 года»2.

Похоронен на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа: 
«ШИМКЕВИЧ Георгий Владимирович доктор медици-
ны, 19.11.1891–7.04.1950».

Сестры милосердия

Графиня Бобринская Ольга Георгиевна 
(05.02.1888–04.04.1972; Париж, Франция)

«Работала в кафедральном 
соборе Св. Александра Не-
вского (продавала свечи и про-
сфоры и молилась за свою да-
лекую родину). Умерла после 
тяжелой операции. Похоронена 
на кладбище Сент-Женевьев-
де-Буа. “Русская мысль”. Па-
риж, 1972, 13 апр., № 2890. Ав-
тор некролога П.К.» [1]. 

Фрейлина императрицы 
Марии Федоровны. Участ-

ник Первой мировой войны. Сестра милосердия Об-
щины сестер милосердия им. генерал-адъютанта 
М.П. фон Кауфмана. В период Первой мировой войны 
была в составе 6-го госпиталя Общины Красного Креста 
«Собственный Государыни Императрицы Марии Феодо-
ровны № 2» (г. Львов, г. Киев). 

2 Валиев М.Т. Биографическая страничка Георгия Владими-
ровича Шимкевича. URL: http://www.kmay.ru/sample_pers.
phtml?n=3446 
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«Меня перевели в Кауфманский, собственный Го-
сударыни Императрицы Марии Федоровны госпиталь 
№ 2, стоящий во Львове. Помещался он в громадном 
прекрасном здании какого-то учебного заведения и был 
тоже прекрасно оборудован. Принимали в него только 
самых тяжелых. Старшим врачом был Вл. Ник. Тома-
шевский3 — прекрасный хирург, любящий свое дело, 
но с ужасно деспотическим характером. Все другие вра-
чи оказались очень хорошие и серьезные. Сестер было 
двадцать одна. Старшая сестра — графиня Бобрин-
ская [Ольга Георгиевна], фрейлина Государыни Марии 
Федоровны»4.

Сестра милосердия «Госпиталя имени Его Импера-
торского Высочества Наследника Цесаревича и Велико-
го Князя Алексея Николаевича» в Зимнем дворце. Участ-
ница Гражданской войны [3].

Гайдукова Анастасия [Васса, Ася] Яковлевна 
(1901–23(25).08.1969, Париж)

«Похоронена на галлиполий-
ском участке кладбища Сент-
Женевьев-де-Буа. 05.10.1969 г. 
отмечался 40-й день кончины. 
“Русская мысль”. Париж. 1969, 
4 сент., № 2754; 2 окт., № 2758; 
9 окт., № 2759» [1].

Участница Гражданской вой-
ны. В Добровольческой армии. Се-
стра милосердия в Корниловском 
ударном полку. Участник 1-го 
Кубанского («Ледяного») похода. 
Во ВСЮР и Русской Армии в Кор-
ниловской дивизии до эвакуации 
Крыма. В 1920 г. в составе 1-й роты 
Корниловского полка в Галлиполи 

(4-й батальон, нестроевая рота, медицинский персонал). 
В эмиграции во Франции. [3, 5, 6].

«…Сестра Ася была ранена в полку четыре раза 
и за подвиги была представлена к Георгиевской медали. 
В эмиграции она продолжала быть сестрой в Болгарии 
и во Франции, потом на старости лет жила в старческом 
доме, где скончалась и была похоронена на кладбище Св. 
Женевьевы за Парижем, на Галлиполийском участке» [5].

Долгошеева Ираида Сергеевна 
(1902–08.05.1991, Париж)

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии [3]. 

«Сестра милосердия. Участница Бредовского похода. 
Умерла в возрасте 90 лет в Сент-Женевьев-де-Буа. Похо-
ронена 15 мая 1991 г. на кладбище Сент-Женевьев-де-
Буа». “Русская мысль”. Париж, 1991, 17 мая, № 3879 [1].

3 Владимир Николаевич Томашевский (1873 г. р., доктор меди-
цины, выпуск 1898 г., хирург, коллежский советник, ассистент 
больницы баронета Виллие).

4 Варнек Т.А. Воспоминания сестры милосердия (1912–1922). 
URL: www.dk1868.ru/history/varnek/varnek1.htm 

Романова–Заханевич Татьяна Васильевна 
(1900–16.08.1985, Франция)

«Заханевич Татьяна Васильевна (1900–16 авг.1985, 
Франция). Кавалер Георгиевской медали. Похоронена на 
кладбище Сент-Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. Па-
риж, 1985, 30 авг., № 3584» [1].

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии в Корниловском полку. Участник 1-го Кубанско-
го («Ледяного») похода. В эмиграции во Франции [3]. 
Т.В. Романова-Заханевич была несколько раз ранена 
и контужена [5].

Крживоблоцкая (урожд. Катано) Муза Дмитриевна 
(1901–22.02.1969, Париж)

«Крживоблоцкая (урожд. Катано) Муза Дмитриевна 
(1901–22 февр. 1969, Париж). Похоронена на кладбище 
Сент-Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. Париж, 1969, 
27 февр., № 2727» [1].

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии. Сестра милосердия госпиталя № 4 Российского 
Общества Красного Креста в Галлиполи [6]. Возможно, 
упоминается как: «Катано Луиза. Во ВСЮР и Русской 
Армии; сестра милосердия в Марковской дивизии до эва-
куации Крыма. На 18 дек. 1920 в составе Марковского 
полка в Галлиполи» [3].

Кондратьева Агриппина Фоминична 
(10.06.1866–11.08.1938, Париж)

«Кондратьева Агриппина Фоминична, 
р. 10 июня 1866. Сестра милосердия Крестовоздвижен-
ской общины в Петрограде. В эмиграции во Франции. 
Ум. 11 авг. 1938 в Сент-Женевьев-де-Буа (Франция)» [3].

В период Первой мировой войны — старшая сестра 
милосердия 1-го Крестовоздвиженского госпиталя Об-
щины сестер милосердия Красного Креста. 

Участница Гражданской войны. В Добровольче-
ской армии. «Сестра милосердия Российского обще-
ства Красного Креста (старого). Умерла в Русском 
доме в Сент-Женевьев-де-Буа. Похоронена на местном 
кладбище. “Последние новости”. Париж, 1938, 13 авг., 
№ 6348» [1].

Краснова (ур. Томкович) Анна Ивановна 
(1895–27.05.1982, Шель, Франция)

«Похоронена на кладбище Сент-Женевьев-де-
Буа 1 июня 1982 г. “Русская мысль”. Париж, 1982, 3 июня, 
№ 3415» [1].

Участник Гражданской войны. Сестра милосердия. 
В Добровольческой армии. Во ВСЮР и Русской армии 
до эвакуации Крыма. В 1920 г. — в составе Технического 
полка в Галлиполи [5]. В эмиграции во Франции. Умер-
ла 27 мая 1982 в Шеле (Франция).

Левитова (ур. Васильева) Варвара Сергеевна 
(1900–18.09.1988)

«…Ум. 18 сен. 1988 в Париже… Похороне-
на 22 сент. 1988 г. на кладбище Сент-Женевьев де Буа. 
“Русская мысль”. Париж, 1988, 23 сент., № 3743. Автор 

«Леля и Ася Гайдуко-
вы». Ася Гайдукова 
награждена «Знаком 
отличия Первого Ку-
банского похода»
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некролога К.М. Перепеловский» [1]. Похоронена на Гал-
липолийском участке.

Участник Гражданской войны. Студентка Ростовско-
го медицинского института. Сестра милосердия. В До-
бровольческой армии в отряде полковника Симановского 
и Корниловском ударном полку. Участник 1-го Кубанско-
го («Ледяного») похода. Вдова командира 2-го конного 
полка полковника М.Н. Левитова. Участвовала во 2-м Ку-
банском походе. Во ВСЮР и Русской Армии в Корнилов-
ской дивизии до эвакуации Крыма. На 1920 г. — в шта-
бе 2-го батальона Корниловского полка в Галлиполи [3].

«…Варя Васильева-Левитова, тоже медичка, была три 
раза ранена, 2-й роты, участвовала вместе с Таней [Таня 
Кунделекова] в первых боях атамана Каледина у г. Росто-
ва…» [5].

Мальцова Елизавета Александровна (урожденная 
Немирович–Данченко, в первом браке Алексеева; 
13.12.1893, Кавказ — 13.07.1945, Париж)

«…Из Крыма эвакуировалась в Югославию, затем 
жила в Париже, работала сестрой милосердия. Похоро-
нена на кладбище Сен-Женевьев де Буа… “Часовой”. Па-
риж — Брюссель, 1950, № 301. Автор некролога Г.А. Лу-
кашевич» [1].

Дочь полковника А. Немировича–Данченко. Окон-
чила СПб Мариинский институт. Поступила в Кауф-
манскую общину сестер милосердия Красного Креста. 
Во время Первой мировой войны — сестра милосердия 
«Госпиталя имени Его Императорского Высочества 
Наследника Цесаревича и Великого Князя Алексея 
Николае вича» в Зимнем дворце.

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии. Участник 1-го Кубанского («Ледяного») похода 
в армейском лазарете. Во ВСЮР и Русской Армии за-
ведующая санитарным поездом до эвакуации Крыма. 
Была награждена Георгиевскими медалями 3-й и 4-й 
степеней.

«…В эмиграции в Югославии, затем во Франции. 
Ум. 13 июля 1945 в Париже» [3].

Баронесса Дистерло (урожд. Пестржецкая) 
Ольга Дмитриевна (18.03.1897–16.01.1990, Франция)

«…Умерла в возрасте 93 лет. Похоронена 19 янв. 1990 г. 
на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. 
Париж, 1990, 19 янв., №3811» [1].

Участница Гражданской войны. Сестра милосердия. 
В Вооруженных Силах Юга России в составе госпиталя 
Белого Креста Сводно-гвардейской пехотной дивизии. 
Участник Бредовского похода. Эвакуирована в Зеленик 
(Югославия). В эмиграции во Франции, в замке барона 
Дистерло. Умерла 16.01.1990 г.» [3]. 

Полетаева (ур. Турчанинова) Милица Георгиевна 
[Григорьевна] (10.05.1890–21.08.1933 )

«…Тело умершей прибыло из Африки в Па-
риж. 27 янв. 1935 г. состоялись отпевание в церкви Рус-
ского дома в Сент-Женевьев-де-Буа и похороны. На па-
мятнике на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа написано: 
Турчанинова-Полетаева. “Возрождение”. Париж, 1933, 
25 авг., №3006» [1].

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии и ВСЮР. Сестра милосердия во 2-м Корниловском 
полку. В эмиграции во Франции. Умерла 21.08.1933 г. 
в Тахуа (Французская Экваториальная Африка) [3].

Романова (Романова-Стрельникова) 
Александра Вадимовна (5.05.1879–18.11.1961)

«…Похоронена на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа. 
“Вестник”. Париж, 1962, 1 янв., № 98. Автор некролога 
капитан Игнатьев… Умерла 18 ноября 1961 г. в Пари-
же» [1].

Участница Русско-японской и Первой Балканской 
войн. Старшая сестра милосердия Петроградской Об-
щины Св. Георгия. В период Первой мировой вой-
ны — старшая сестра милосердия 2-го госпиталя об-
щины. С группой сестер милосердия была направлена 
в Австро-Венгрию для осмотра русских военнопленных. 
С 16.10.1916 г. — старшая сестра в составе особой брига-
ды Русского экспедиционного корпуса во Франции. На-
правлена на Салоникский фронт во главе отряда русских 
сестер милосердия. Работала в районе Реймс-Мурмелон 
(департамент Марна). Награждена французским Воен-
ным крестом5.

Участница Гражданской войны. В Добровольческой 
армии и ВСЮР, старшая сестра госпиталя в Екатерино-
даре. 

В эмиграции во Франции. С 1921 г. работала при 
РОКК в Париже. Во время эмиграции оказывала помощь 
русским эмигрантам, больным, нуждающимся и стари-
кам. В 1954 г. избрана почетным председателем РОКК 
(старая организация). По линии Красного Креста уча-

5 «Croix de guerre 1914–1918» — французская военная награда, 
присуждаемая военнослужащим за исключительные подвиги 
во время Первой мировой войны.

Участник и 1-го Кубанского генерала Корнилова похода: се-
стра В.С. Левитова [слева], сестра Таня Кунделекова и офи-
церы их роты
Participants of the 1st Kuban General Kornilov’s campaign: Sister 
V.S. Levitova [on the left], Sister Tanya Kundelekova, and offi  cers 
of their company.  
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ствовала в создании: бесплатной амбулатории, где при-
нимали русские врачи; дома для престарелых в г. Шеле, 
около Парижа, и при нем — небольшой больницы; сана-
тория для туберкулезных больных в горах департамента 
Верхней Луары; дома для престарелых в Ницце; обще-
жития для работающих и бывших русских сестер Крас-
ного Креста в особняке в Париже6.

Ситникова-Крылова Серафима Александровна 
(1898–15.12.1974, Франция)

В Гражданскую войну в составе Корниловского пол-
ка [1]. В эмиграции во Франции. «Сестра Сима Ситнико-
ва-Крылова работает сестрой в Париже» [6].

«Крылова Серафима Александровна. Умер-
ла 15.12.1974 г. Похоронена на кладбище Сент-
Женевьев-де-Буа. “Русская мысль”. Париж, 1975, 16 янв., 
№ 3034» [1].

Сокольникова (ур. Томилина) Полина Никитична 
(29.04.1894–29.09.1970)

«…Похоронена на кладбище Сент-Женевьев-де-Буа. 
“Русская мысль”. Париж, 1970, 8 окт., № 2811; 5 ноябр., 
№ 2815» [1].

Участница Гражданской войны. Сестра милосер-
дия. В Вооруженных силах Юга России. Эвакуирова-
на 25 мар. 1920 из Новороссийска на корабле «Бюргер-
мейстер Шредер». Летом 1920 на о. Лемнос. В эмиграции 
в Югославии. В 1922–1923 гг. — член Ново-Врбасского 
отдела Общества русских офицеров в Королевстве СХС 
[сербов, хорватов и словенцев], затем во Франции» [3]. 

Княжна Урусова (в зам. Подчерткова) 
Варвара («Ара») Владимировна 
(20.02.1890, Москва — 09.03.1975, Париж)

«Похоронена 13 марта 1975 г. 
на кладбище Сент-Женевьев-де-
Буа. “Русская мысль”. Париж, 1975, 
13 марта, № 3042» [1].

Участница Первой мировой 
вой ны. Сестра милосердия Общи-
ны Красного Креста им. генерал-
адъютанта М.П. фон Кауфмана.

11.08.1914 г. направлена во 2-й 
госпиталь Общины Красного Кре-
ста им. Совета съездов бакин-
ских нефтепромышленников 
на 200 коек. Госпиталь был на-
правлен в г. Бердичев. 24.11.1914 г. 
направлена в 3-й подвижной лаза-
рет общины Красного Креста им. 
 членов Государственного Совета.

В эмиграции в Греции. При-
была в Константинополь до авгу-
ста 1920 г. [3]. 

6 Демидова О.Р. Женщины Русской эмиграции. В кн. Благотво-
рительность в истории России: Новые документы и исследо-
вания. СПб.: Нестор-История, 2008:68–92.

Графиня Шувалова (ур. графиня Воронцова–
Дашкова) Александра 
(«Сандра») Илларионовна 
(25.08.1869–11.07.1959, Париж)

Действительный член Петро-
градского общества содействия 
частным сестрам. Старшая сестра 
милосердия. 

Участница Первой мировой 
войны. 04.10.1914 г. направлена 
старшей сестрой в 18-й передовой 
отряд Красного Креста.

Участница Гражданской вой-
ны. В эмиграции. К марту 1919 г. 
в Югославии, затем во Франции. 
Председатель Русского Общества 
Красного Креста в Париже. Умер-

ла 11.07.1959 г. в Париже.
«…Дочь Наместника Е.В. на Кавказе графа И.И. Во-

ронцова-Дашкова. Вдова графа П.П. Шувалова… По-
следние годы занималась изысканием средств для по-
стройки Дома для русских стариков, неизлечимых 
и нуждающихся в присмотре. Дом был построен и от-
крыт весной в г. Шель. Похоронена на кладбище Сент-
Женевьев-де-Буа. “Вестник кавалергардской семьи”. Па-
риж, 1959. Союз дворян. Париж, 1959, № 9. Автор некро-
лога Сергей Воейков» [1].

Основная волна русской военной эмиграции в пери-
од Гражданской войны пришлась на 1920 г. В первой 
волне («Новороссийская эвакуация») на о. Лемнос было 
вывезено около 33 000 человек. Вторая, основная волна, 
пришлась на конец 1920 г., когда 14–15.11.1920 г. корабли 
Черноморского флота начали покидать Крым. Первым 
этапом эвакуации из Крыма стал турецкий Константи-
нополь (Стамбул), куда прибыло более 150 000 человек. 
По прибытии Русской эскадры в Константинополь лич-
ный состав армии (с семьями) разместили в трех лагерях: 
«Галлиполи» (Галлиполийский полуостров, Турция); 
«Лемнос» (о. Лемнос, Греция); «Чаталджа» (50–70 км 
от Константинополя).

Княжна Ва рвара 
Владимировна Уру-
сова и шпиц Дарлинг 
на тер расе в Поре-
чье. Автор: графиня 
В.Ф. Уварова. 1913 г.
Princess Varvara Vladi-
mirovna Urusova and 
her dog Darling on the 
terrace in Porechye. 
Author: Countess 
V.F. Uvarova. 1913.  Памятник во инам 1-го корпуса Русской армии на кладбище 

г. Галлиполи. 1921
Monument to the soldiers of the 1st Corps of the Russian Army at 
the cemetery in Gallipoli. 1921.  
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1.12.1920 г. Совет министров 
Франции принял решение на-
править корабли Русской эска-
дры на французскую военно-
морскую базу в Тунис в Бизерту.

В Галлиполи был создан 
лагерь для регулярных частей 
Русской армии, сведенных 
в 1-й армейский корпус гене-
рала А.П. Кутепова. Основой 
корпуса стали именные («цвет-
ные») части: Корниловский 
ударный полк, Марковский 
пехотный полк, Алексеевский 
пехотный полк, Сводно-стрел-
ковый генерала Дроздовского 
полк. 22.11.1921 г. чинами 1-го 
армейского корпуса было созда-
но «Общество галлиполийцев». 

Этот период жизни Русской 
армии («Галлиполийское сидение») нашел отражение 
в формировании участков кладбища Сент-Женевьев-
де-Буа. Русские воинские захоронения сконцентриро-
ваны на нескольких исторических участках (Carrés 
militaires — «Военные квадраты») вокруг Галлиполий-
ского квадрата: «Дроздовцы», «Иностранный легион», 
«Алексеевцы», «Кадеты русского зарубежья», «Донские 
казаки». 

На «Галлиполийском участке» был установлен па-
мятник — уменьшенная копия памятника на русском 
кладбище в Галлиполи.

Распоряжением Правительства РФ от 13 июля 
2016 года № 1493-р «в перечень находящихся за рубежом 
мест погребения, имеющих для России историко-мемо-
риальное значение, дополнительно включен русский сек-
тор городского кладбища города Сен-Женевьев-де-Буа 
(Франция)»7.

Конфликт инт ересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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Александр Леонидович Мясников родился 6 сентя-
бря 1899 г. в городе Красный Холм Тверской губернии 
в семье врача.  Волею судьбы я оказался последним аспи-
рантом Александра Леонидовича, и мне было поручено 
о нем написать. Я решил проанализировать его жизнь 
в медицинской науке и рассказать о его школе.

Жизнь Александра Леонидовича слагалась доволь-
но конкретно. Гимназия. 1917–1922 — медицинский 
факультет МГУ, студент, президент студенческого 
научного общества. 1922–1932 — Петроград, Ленин-
град — школа Г.Ф. Ланга. 1932–1938 — Новосибирск, за-
ведование кафедрой, проректор института. 1938–1948 — 
Ленинград, ВММА, главный терапевт Военно-морского 
Флота (1942–1946). 1948–1965 — Москва, Институт те-
рапии, директор, госпитальная терапевтическая клини-
ка 1-го Московского мединститута. В 1948 г. профессор 
А.Л. Мясников был избран заведующим кафедрой го-
спитальной терапии 1-го Московского медицинского ин-
ститута (ММИ). Одновременно он возглавил Институт 
терапии АМН СССР. Академик — секретарь Академии 
медицинских наук.

А.Л. Мясников — создатель Всероссийского научно-
го общества терапевтов и его президент до конца жизни. 
Он же создал журнал «Кардиология» и был его главным 
редактором. 

Создал в госпитальной терапевтической клинике гор-
мональную и коагулологическую лаборатории. Лечил 
И.В. Сталина, поставил диагноз, подписывал бюллетени 
о состоянии его здоровья, присутствовал на его аутопсии.

Основные труды А.Л. Мясникова: «Висцеральная 
малярия», «Болезни печени», «Бруцеллез», «Пропедев-
тика внутренних болезней» (учебник, переведенный 
на несколько языков), «Клиника алиментарной дистро-
фии» (написана в 1943 г., издана в 1945 г.) «Гипертони-
ческая болезнь и атеросклероз», «Внутренние болезни» 
(учебник), главный редактор «Руководства по внутрен-
ним болезням» (5 томов из 10). Монография «Болезни 
печени» была первой книгой А.Л. Мясникова, которая 
сделала его известным на всю страну. За эту книгу ему 
без защиты было присвоено звание доктора медицин-
ских наук.

В госпитальной терапевтической клинике А.Л. Мяс-
ников проводил еженедельно клинические разборы, на 
которые собирались врачи со всей Москвы.

Труды А.Л. Мясникова в изучении артериальной 
гипертонии:

• Начал изучать артериальную гипертонию в клини-
ке Г.Ф. Ланга с 1922 г. после того, как обнаружил 
повышение АД у самого себя и констатировал воз-
можность его самостоятельной нормализации.

• 1935 г. Новосибирск. Статья в «Терапевтическом 
архиве»: «Наблюдения над влиянием адреналина 
и нитроглицерина на кровяное давление в плечевой 
и пальцевых артериях».

• 1950 г. Статья «Посткоммоционная гипертония» 
в журнале «Врачебное дело».

• 1951 г. Высказал идею о кортико-висцеральном ха-
рактере гипертонической болезни. 

• 1952 г. Создал классификацию гипертонической бо-
лезни.

• 1954 г. Книга «Гипертоническая болезнь» (Медгиз. 
Москва).

• Создал гормональную лабораторию в госпитальной 
терапевтической клинике 1-го ММИ им. И.М. Се-
ченова, где изучались и диагностировались сим-
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птоматические эндокринные артериальные гипер-
тонии: феохромоцитома, альдостерома, карцино-
идный синдром — гиперсеротонинемия (впервые 
в стране).

• Руководил работами В.С. Смоленского: «Влияние 
гипертонии на развитие экспериментального ате-
росклероза» 1953 г., «Тромбозы и эмболии у боль-
ных атеросклерозом и гипертонической болез-
нью» 1959 г.

• 1965 г. Книга «Гипертоническая болезнь и атеро-
склероз», где вплотную подошел к созданию кон-
цепции атеротромбоза.

• Впервые применил в своей клинике отечественный 
тромболитик — фибринолизин.

Александр Леонидович получил много наград. Глав-
ная — Международная премия «Золотой стетоскоп».

Я не буду детально останавливаться на его трудах, 
расскажу о его школе.

Что такое ШКОЛА? Первоначально греческое слово 
означало «досуг, свободное времяпровождение», затем 
стало применяться как «занятия на досуге» (Платон 
собирал людей в свободное время и передавал им свои 
опыт и знания). Мое понятие «ШКОЛА» —это то место, 
где учатся. В школе есть Учитель и Ученики. В своем 
сообщении я буду говорить о ШКОЛЕ МЯСНИКОВА. 
Он — Учитель. Кто у него учился — его Ученики. Алек-
сандру Леонидовичу Мясникову принадлежит самая 
большая терапевтическая школа. У него учились тысячи. 
Упомяну лишь самых выдающихся:

Вадим Семенович Смоленский (Атабеков) 
(1921–2011)

Впервые в мире доказал 
влияние артериального дав-
ления на развитие атероскле-
роза (кандидатская диссер-
тация), написал книгу «Бо-
лезни аорты» (докторская 
диссертация). Возглавил 
после смерти А.Л. Мясни-
кова госпитальную терапев-
тическую клинику и создал 
в ней специализированные 
отделения. Написал учеб-
ник «Внутренние болезни». 
Председатель комиссии 
министерства здравоохра-

нения по преподаванию внутренних болезней. Создал 
суб ординатуру и интернатуру. Был первым президентом 
Ассоциации по изучению артериальной гипертонии им. 
Г.Ф. Ланга–А.Л. Мясникова.

Константин Оттович Калнберз (1893–1960)
Заведующий кафедрой госпитальной терапии Риж-

ского медицинского института. Защитил докторскую 
диссертацию «Клинико-физиологический анализ ком-
прессионного измерения артериального давления», ко-
торую поддержал А.Л. Мясников. 

Зигмас Ипполитович Янушкевичус (1911–1984)

Академик АМН СССР, академик Академии наук Ли-
товской ССР, Заслуженный деятель науки Литовской 
ССР, лауреат Государственной премии СССР, лауреат 
премии Литовской ССР. Ректор и заведующий кафедрой 
Каунасского мединститута. Работал в Институте тера-
пии под руководством А.Л. Мясникова, присутствовал 
на вручении премии «Золотой стетоскоп»

Нодар Николаевич Кипшидзе (1923–2016)
Академик АМН СССР 

(1988), академик АН Грузии 
(1996), академик РАН (2013). 
Заслуженный деятель науки 
Грузинской ССР (1968). Ос-
нователь и первый директор 
Института эксперименталь-
ной и клинической терапии 
Грузинской ССР (1961). Ав-
тор более 530 научных тру-
дов, в т.ч. 20 монографий. 
С 1954 по 1957 г. находился 
в докторантуре Московского 

института терапии АМН СССР, где работал под руковод-
ством А.Л. Мясникова и защитил докторскую диссерта-
цию.

Евгений Иванович Чазов (1929–2021)
Академик, Герой Социа-

листического Труда, дирек-
тор Института кардиологии. 
Начальник 4-го Главного 
управления, министр здра-
воохранения СССР, созда-
тель Кардиологического 
центра. Один из создателей 
фибринолизина, которым 
лечил от инсульта маршала 
Жукова. Любимый доктор 
Л.И. Брежнева

Вадим Владимирович Меньшиков (1931–2015)
Вадим Владимирович под 

руководством А.Л. Мясни-
кова блестяще организовал 
и возглавил гормональную 
лабораторию, которая ста-
ла ведущей в нашей стране. 
В клинику стали приезжать 
множество больных с фео-
хромоцитомами, болезнью 
Кушинга, синдромом Конна. 
В этой лаборатории учени-

ца В.В. Меньшикова О.С. Басалык впервые подтверди-
ла предположение В.С. Смоленского о наличии у боль-
ного карциноидного синдрома, чему был удивлен сам 
А.Л. Мясников.
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Стал профессором кафедры госпитальной терапии, 
и.о. заведующего кафедры после смерти А.Л. Мясникова 
(от заведования отказался), проректор 1-го Московского 
медицинского института, ректор Института физкульту-
ры, заместитель председателя Моссовета, президент Ла-
бораторного общества России.

Николай Романович Палеев (род. 15 мая 1929 г.)
Советский и российский 

врач-терапевт, доктор ме-
дицинских наук, профес-
сор, академик АМН СССР 
(1988 г.), академик Россий-
ской академии наук (2013 г.). 
В 1953 г. закончил 1-й Мо-
сковский медицинский ин-
ститут. В 1953–1957 гг. ра-
ботал главным врачом в по-
селке Таймылыр в Якутии. 
В 1955–1957 гг. также уча-

ствовал в первой советской антарктической экспедиции 
в качестве врача и научного сотрудника. В 1957–1960 гг. 
прошел аспирантуру в Институте терапии АМН СССР 
(под руководством академика А.Л. Мясникова). 

В период с 1961 по 1969 г. являлся ассистентом 
и доцентом на кафедре госпитальной терапии в 1-м 
Московском медицинском институте. В 1968 г. Пале-
ев защитил докторскую диссертацию под названием 
«Возможности электрорентгенографии в диагностике 
заболеваний сердечно-сосудистой системы и органов 
дыхания». С 1969 г. работал руководителем терапев-
тической клиники Московского областного научно-
исследовательского клинического института имени 
М. Ф. Владимирского (МОНИКИ), по совместитель-
ству с 1990 г. — заведующим кафедрой терапии ФУВ 
МОНИКИ, а с 1991 г. — еще и заведующим кафедрой 
пульмонологии в Московской медицинской академии 
им. М.И. Сеченова (бывший 1-й Московский медицин-
ский институт). 

Хайрутдин Эфендиевич Гаджиев (1920–2013)
Патриарх терапии Да-

гестана. Исследовал взаи-
мосвязь гипертонической 
и язвенной болезней. Изучил 
причины желудочных кро-
вотечений при артериальной 
гипертонии. Открыл особую 
форму язвы желудка. Изучал 
тонкие механизмы гиперто-
нической болезни, анемии, 
малярии. Вместе с А.Л. Мяс-
никовым основал Дагестан-
ское научное медицинское 
общество терапевтов и был 
его президентом.

Хамид Хусейнович 
Мансуров (1925–2013) 

Академик Академии наук 
Таджикистана (1978). Заслу-
женный деятель науки Тад-
жикской ССР (1976). Лауреат 
Государственной премии им. 
Абуали ибн Сино (1981), пре-
мии им. Е.Н. Павловского 
Академии наук Республики 
Таджикистан (2003). Доктор 

медицинских наук (1960), профессор (1961). В 1950 г. 
закончил аспирантуру в Институте терапии Академии 
медицинских наук СССР в Москве. В 1954 г. Х.Х. Ман-
суров был приглашен его научным руководителем 
А.Л. Мясниковым в Институт терапии АМН СССР для 
работы над докторской диссертацией, которую защитил 
в 1958 г.  Был избран членом-корреспондентом Академии 
наук Таджикистана. 

В 1962–2002 гг. был директором, а с 2002 г. — почет-
ным директором Института гастроэнтерологии Акаде-
мии наук Республики Таджикистан. Институт гастроэн-
терологии, находившийся в составе Академии наук Тад-
жикистана, в 2010 г. явился той основой, на базе которой 
организована Академия медицинских наук Таджикиста-
на, в нее вошли 12 медицинских учреждений разного 
профиля, ведущих не только лечебную, но и научную 
работу. В 1989–1995 гг. был вице-президент Академии 
наук Таджикистана. Хамид Мансуров написал 700 науч-
ных работ и 12 книг. Ведущий гепатолог страны. Напи-
сал монографию «Биопсия печени». 

Анатолий Сергеевич Логинов (1924–2000)
Заслуженный деятель 

науки РФ, академик АМН 
СССР. В 1954 г. защитил 
кандидатскую диссертацию 
по гепатологии. Работал 
в госпитальной терапевти-
ческой клинике, в Институ-
те терапии АМН СССР под 
руководством А.Л. Мясни-
кова. В 1967–1973 гг. — за-
меститель директора ВНИИ 
гастроэнтерологии, в 1973–
2000 гг. — директор ЦНИИ 
гастроэнтерологии. Первым 
в стране ввел лапароскопию 

в терапевтическую клинику как диагностический метод 
при заболеваниях желудочно-кишечного тракта

Андрей Иванович Воробьев (1928–2020)
А.И. Воробьев окончил 1-й Московский медицин-

ский институт (1947–1953). В субординатуре работал 
в клинике А.Л. Мясникова и всегда считал себя его уче-
ником. В 1956 г. поступил в клиническую ординатуру 
Центрального института усовершенствования врачей на 
кафедру терапии под руководством крупнейшего совет-
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ского терапевта — академи-
ка Иосифа Абрамовича Кас-
сирского. После ординатуры 
был оставлен на кафедре 
ассистентом, а в 1956 г. стал 
доцентом. В 1963 г. защитил 
диссертацию на соискание 
ученой степени кандидата 
медицинских наук, посвя-
щенную изучению структу-
ры эритроцитов при гемоли-
тических анемиях.

В 1966 г. А.И. Воробьев 
был назначен заведующим 

клиническим отделом Института биофизики Министер-
ства здравоохранения СССР. В 1968 г. защитил доктор-
скую диссертацию, посвященную проблемам опухоле-
вой прогрессии лейкозов, а в 1969 г. ему было присво-
ено ученое звание профессора. В 1984 г. он был избран 
членом-корреспондентом, в 1987 г. — действительным 
членом Академии медицинских наук СССР, в 2000 г. — 
академиком Российской академии наук. Был директором 
Института гематологии, первым министром здравоохра-
нения России.

А.Л. Мясникова всегда помнят в Военно-медицинской 
академии. Именно там в 1999 г. было отмечено 100-летие 
со дня его рождения.

Почему к нем так тянулись люди? И из Литвы, 
и из Латвии, из Грузии и Дагестана, из Таджикистана со 
всей страны и со всего мира?

Он был ярким, доброжелательным и очень хорошим 
человеком.

Высокий, стройный, с блестящим красивым русским 
языком. Человек Высокой культуры. Отлично играл на 

фортепиано, писал стихи, 
любил прекрасное, трепет-
но относился к женщинам, 
и они любили его. Очень до-
брожелательный, он никогда 
не вел закулисной борьбы, го-
ворил прямо, что думал, за что 
его не всегда поддерживали 
большие начальники. Ценил 
талантливых людей и всегда 
их поддерживал, даже если 
они иногда критиковали его.

Все его лучшие качества 
блестяще оценили при вруче-
нии Международной премии 
«Золотой стетоскоп»:

«Щедрость Вашей души 
сделало возможным создание 

прочных связей в области медицины между Востоком 
и Западом.

Золотой стетоскоп является символом Ваших заслуг 
перед международной кардиологией.

Я убежден, что на конце этого символического сте-
тоскопа Вы найдете золотые, неизменные ценности жиз-
ни — дружбу, сотрудничество и уважение к каждому 
Человеку». 

(П. Лукл, Женева. 23 апреля 1965 г.)
Именем Александра Леонидовича назван Институт 

кардиологии в Кардиоцентре, его имя носит Всероссий-
ская научная ассоциация исследования артериальной 
гипертонии им. Г.Ф. Ланга–А.Л. Мясникова (основана 
в 1992 г.).

Мои личные воспоминания об А.Л. Мясникове
Впервые я эту фамилию запомнил, когда читались 

бюллетени о болезни Сталина.
Впервые увидел его в 1958 г., когда мы пришли в го-

спитальную терапию навещать нашу одногрупницу, по-
павшую туда с плевритом. И когда мы пришли, то из ее 
палаты вышел А.Л. Мясников, который ее смотрел.

С сентября 1961 г. до 18 ноября 1965 г. я встречал 
его в стенах госпитальной терапии очень часто. Меня 
он рекомендовал в ординатуру, а в аспирантуру меня 
зачислили только потому, что к заведующему аспиран-
турой Александр Леонидович пошел сам лично, взяв 
меня с собой.

Он утвердил мою тему, заслушал мой доклад на засе-
дании кафедры, подписал мою первую статью в журнал 
«Клиническая медицина». В автореферате моей канди-
датской диссертации он стоит первым руководителем, 
но уже в рамочке.

Александр Леонидович Мясников СОЗДАЛ ОТЛИЧ-
НУЮ ШКОЛУ, за что мы ему должны быть бесконечно 
благодарны и всегда сохранять память о нем. 
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Празднование 100-летия со дня рождения А.Л. Мясникова, 
Санкт-Петербург, 1991 г.

Памятник А.Л. Мясникову 
в Петроверигском переул-
ке в Москве.
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